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Resumen

La LT es el uso de larvas estériles de la mosca Lucilia sericata para desbridar tejido necrdtico. Observaciones recientes
sefialan ademds que reduce la carga bacteriana de las heridas. Las tlceras venosas son el motivo mas frecuente de con-
sulta en las clinicas de heridas y requieren, concomitantemente, del manejo apropiado de la hipertension venosa, la ade-
cuada preparacion del lecho de la herida con desbridamiento del tejido necrotico y el control de posibles infecciones. Para
evaluar la eficacia de la LT en ulceras venosas se disefid un estudio controlado aleatorizado para comparar la LT sola
contra el desbridamiento quirdrgico y la aplicacion topica de sulfadiazina de plata (SDP) en 19 pacientes durante 4 sema-
nas. Las variables estudiadas fueron la reduccion del drea, las caracteristicas del lecho de la herida, el dolor, el olor, la an-
siedad y la carga bacteriana utilizando biopsias cuantitativas de tejido. La LT fue tan eficaz como el desbridamiento quirur-
gico asociado a SDP tdpica para desbridar la herida y reducir el tamafio de la misma. Se observé una diferencia
significativa en la reduccion de la carga bacteriana a favor del grupo de LT. El olor y la ansiedad aumentaron en el grupo
de LT, sin que hubiese diferencia en la intensidad del dolor entre ambos grupos. En conclusion, el presente estudio sugiere
que la LT es tan util para desbridar y favorecer la cicatrizacion de la herida como el desbridamiento quirtirgico con cureta
en las dlceras venosas, y demostrd ser superior en el control de la carga bacteriana.

PALABRAS CLAVE: Ulcera de piel. Ulcera venosa. Ulcera varicosa. Larvaterapia. Desbridamiento. Cicatrizacion.

Abstract

Maggot debridement therapy (MDT) is the use of medical grade maggots of the fly Lucilia sericata for wound debridement.
Recent observations show that MDT decreases bacterial burden as well. Venous ulcers are the most commonly seen in
wound clinics and require, besides adequate treatment of venous hypertension, proper wound bed preparation with debri-
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dement of necrotic tissue and control of potential infections. To evaluate the efficacy of MDT in venous ulcers a randomized
controlled trial was designed to compare MDT to surgical debridement and topical application of silver sulfadiazine (SSD)
in 19 patients for 4 weeks. The study variables were area reduction, wound bed characteristics, pain, odor, anxiety and bac-
terial burden using quantitative tissue biopsies. MDT was effective as surgical debridement associated with topical SDD in
the debridement of the wound and in reducing its size. A significant difference was observed in the reduction of bacterial
burden in favor of the MDT group. Odor and anxiety increased in the MDT group without any difference in the pain intensi-
ty between groups. In conclusion, this study suggests that MDT is as effective as surgical debridement for the debridement
of necrotic tissue and promote wound healing in venous ulcers and better at reducing bacterial burden. (Gac Med Mex.

2016;152:78-87)
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|ntroducci6n

La LT es el uso de larvas de moscas necréfagas de
grado médico para el tratamiento de heridas de difcil
cicatrizacion™.

Desde la antigliedad, Ambrose Paré describié que
la miasis benigna provocada por estas moscas no era
danina para los pacientes con heridas infectadas®.
Posteriormente, durante la guerra de Crimea, el médi-
co ruso Nikolai Pirogov comenzé a aplicarlas de ma-
nera intencionada en pacientes que no eran candida-
tos a cirugifa convencional, dando asf inicio a la LT
como tal”. Por desgracia, poco de este conocimiento
permeod a Occidente y hubo que esperar hasta que,
en 1931, el ortopedista norteamericano William S. Baer
publicara el trabajo realizado en pacientes pediatricos
con osteomielitis en la Johns Hopkins, para dar paso
a lo que conocemos hoy como la LT moderna®. Con el
advenimiento de los antibidticos y la asepsia y la an-
tisepsia prequirdrgica, la LT cayé en desuso.

Ante el problema de la resistencia bacteriana a los
antimicrobianos y el aumento en los costos de salud,
en 1985 la LT fue retomada por el Dr. Ronald A. Sher-
man, en Irvine, California (EE.UU.)>°. A partir de en-
tonces se difundié su empleo en muchos centros,
siendo la Clinica Interdisciplinaria de Cuidado de He-
ridas y Estomas del Hospital General Dr. Manuel Gea
Gonzalez el primer centro en Latinoamérica en imple-
mentar su uso como terapia para los pacientes con
heridas de dificil cicatrizacion'. Gracias a la estrecha
colaboracion entre los centros de todo el mundo don-
de se adopto esta terapia, fue aprobada por la Food
and Drug Administration de los EE.UU.".

El mecanismo de accion se explica porque las larvas
compiten por el mismo sustrato que las bacterias, ya
que producen diversas sustancias que lisan el tejido

necrotico, tales como serina proteasas, quimiotripsina
y nucleasas'@® ademas de sustancias antimicrobia-
nas como el acido fenilacético y especies reactivas de
amonio, entre otras'. Méas interesante aun es la de-
mostracion de péptidos antimicrobianos secretados
por las larvas, como lucifensina, lucimicina y otra ata-
cinas, cecropinas, diptericinas y péptidos ricos en
prolina, asi como sarcotoxinas'®23,

De interés clinico es la negativizacion de cultivos de
heridas tratadas con LT%*, y la total erradicacion de bio-
peliculas y de Staphylococcus aureus resistentes a la
meticilina en heridas de pacientes tratados con LT2533,

A pesar de lo anterior, la evidencia del uso de LT
como método para desbridar y controlar la sobrecarga
bacteriana en las heridas es deficiente. Pocos son los
ensayos clinicos controlados que demuestren su utili-
dad. Los escasos estudios comparativos con que se
cuenta dan poca relevancia a la velocidad o al porcen-
taje de desbridamiento®*, o bien son comparados con
desbridamiento autolitico utilizando hidrogel*>¥, el cual
dista mucho de ser el método de eleccion en Ulceras
venosas mas frecuentemente utilizado en nuestro pais.

Las Ulceras venosas de la pierna constituyen la cau-
sa mas frecuente de consulta por heridas cronicas. La
prevalencia de las Ulceras venosas en la poblacion
adulta se encuentra entre el 1y el 3%%. Se caracteri-
zan por ser Ulceras localizadas en los maléolos (parti-
cularmente internos), de bordes irregulares, con lecho
congestivo o necrotico, y altamente exudativas. Los
pacientes suelen acudir con tiempos de evolucion pro-
longados y disminucion en la calidad de vida por do-
lor, discapacidad, mal olor e infecciones de repeti-
cion®-41, El método de referencia en su tratamiento es
el uso de terapia compresiva y el adecuado manejo
de la herida con desbridamiento del tejido necrético,
tratamiento de la infeccion o de la sobrecarga bacte-
riana, y apositos para controlar el exudado®43,
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Entre los métodos de desbridamiento para las Ulce-
ras venosas se encuentra el quirdrgico con diversos
instrumentos, como bisturi, legra o cureta, o hidroes-
calpelo; el mecanico, con uso de fuerzas fisicas para
la remocién del esfacelo; y el enzimatico, mediante
colagenasa o geles para favorecer la autolisis. Este
ultimo se utiliza cuando la Ulcera no esta infectada, es
dolorosa y no se requiere desbridamiento rapido, pues
es sumamente lento.

Hasta este momento no existen estudios que valoren
la eficacia del desbridamiento con LT en comparacion
con el método quirdrgico utilizando legra o cureta,
método empleado con mucha frecuencia en las Ulce-
ras venosas.

Por lo tanto, el objetivo del presente trabajo fue rea-
lizar un ensayo clinico controlado con evaluador ciego
para comparar la eficacia de la LT contra el uso de
desbridamiento convencional con cureta y posterior
aplicacion de SDP topica como método efectivo para
desbridar y reducir la carga bacteriana en Ulceras
venosas cronicas.

Método

Se realizd un estudio clinico experimental, prospec-
tivo, comparativo, aleatorizado, controlado, paralelo,
con evaluador y estadistico ciegos*:.

En un periodo de 12 meses, se incluyeron pacientes
de la consulta externa de dermatologia de primera vez
con diagndstico de Ulcera venosa de mas de 6 sema-
nas de evolucion, que aceptaran participar y firmaran
el consentimiento informado. Se excluyeron los que
hubieran utilizado antibiético tépico 7 dias antes o
padecieran insuficiencia arterial, diabetes o inmunosu-
presion de cualquier causa.

Para el célculo del tamafio de la muestra se supuso
que la proporcion de pacientes con reduccion en la
cantidad de tejido necrdtico y en la carga bacteriana en
el grupo | (LT) seria del 90% de los pacientes, y que en
el grupo Il (control) serfa del 30%*, lo que resultd en que
cada grupo estaria integrado por 10 individuos®.

Previa explicacion del estudio y firma de la carta de
consentimiento informado, el paciente era asignado a
uno de los dos grupos segun la aleatorizacion realiza-
da mediante la funcién de numeros aleatorios de Ex-
cel® (Microsoft Corporation, Redmond, WA, EE.UU.)

Consideraciones éticas

El protocolo fue aprobado por los comités de ética
e investigacion del Hospital General Dr. Manuel Gea

Gonzélez con el numero 06-35-2003. La investigacion
se llevo a cabo de acuerdo con los principios de bue-
nas practicas clinicas y la declaracion de Helsinki.

Preparacion de las larvas de grado
médico

Previo al inicio del protocolo se implement6 un bio-
terio de moscas de la especie L. sericata, tras cap-
turar y clasificar a las moscas con ayuda de una
entomologa. Todas las larvas fueron preparadas en
el laboratorio de microbiologia del Hospital General
Dr. Manuel Gea Gonzélez con técnica estéril y en
campana de flujo laminar. Los huevecillos de las mos-
cas se desinfectaron mediante una modificacion de la
técnica de Sherman*’ utilizando ortoftaldehido (Cidex®,
Johnson & Johnson, New Jersey, EE.UU.) Los hueve-
cillos eran lavados durante 8 minutos y luego coloca-
dos en cajas estériles con agar sangre. Se realizaron
cultivos de control de cada lote para garantizar que
no hubiera crecimiento bacteriano. Las cajas perma-
necian en incubacién a 30 °C hasta la eclosion de los
huevos, que se dejaron madurar 14 horas antes de ser
utilizados.

Aplicacion del tratamiento por grupo

Alos pacientes del grupo | se les aplicaron las larvas
con la técnica modificada por Sherman*®. Posterior al
lavado de la herida con solucion fisiologica, se imple-
menté un apdsito-jaula que se construye colocando un
aposito de hidrocoloide grueso con una perforacion en
el centro con la forma de la herida. Posteriormente se
sembraron unas 10 larvas por centimetro cuadrado de
superficie ulcerada dentro de la zona delimitada por
el hidrocoloide en el lecho de la herida. Para evitar que
las larvas escaparan, se colocé un fragmento de tela
de organza estéril encimay sin sobrepasar los bordes
del hidrocoloide. Por dltimo se sellé perfectamente,
primero con cinta adhesiva y luego con pegamento de
cianocrilato (Kola Loca®, Industrias Kola Loka S.A. de
C.V., Estado de México, México). Se colocaron gasas
secas que el paciente debia cambiar cada 4 horas.
Las larvas se dejaban durante 48 horas y posterior-
mente se destapaba la herida, se desechaban, se
limpiaba el lecho de la herida con solucion fisiolégica
y se cubria con un apésito no adherente adecuado y
vendaje compresivo (véase mas abajo) durante los
siguientes 5 dias, con recambio cuando el aposito se
saturara (aproximadamente cada 72 horas). En total,
cada paciente recibi¢ cuatro ciclos de LT (Fig. 1).
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Figura 1. Desbridamiento de una ulcera venosa en un paciente del
grupo de LT. A: evaluacion basal. B: el mismo paciente al momento
de retirar las larvas. C: resultados a las 4 semanas.

El grupo Il recibié manejo convencional, consistente
en lavado con solucién fisioldgica y posterior aplica-
cién de una mezcla eutéctica de anestésicos topicos
EMLA® (Astra-Zeneca Pharmaceuticals, Cambridge,
Reino Unido). Tomando una legra (cureta) de 4 mm se
realizé un curetaje de la superficie de la Ulcera para
desprender todo el material necrético que fuese posi-
ble, lavando posteriormente con solucion fisiologica y
secando el exceso de liquido. Al terminar el desbrida-
miento se aplico SDP en crema (Argentafil® crema,
Valeant Pharmaceuticals, Bridgewater, New Jersey,
EE.UU.) como antiséptico tépico, o bien, si el paciente
era alérgico a las sulfas, plata nanocristalina (Acticoat®,

Smith & Nephew, Hull, Reino Unido). Se decidi¢ utilizar
un antiséptico de amplio espectro, como la plata ioni-
zada, para tener un comparador valido y estandar
para la propiedad antimicrobiana de las larvas. La
plata tépica era retirada también a las 48 horas vy el
paciente recibia un apdsito no adherente acorde a la
cantidad de exudado que presentaba, y compresion.
En total, los pacientes de este grupo recibieron cuatro
desbridamientos con cureta y aplicacion posterior de
plata.

Todos los pacientes del protocolo recibieron terapia
estandar con colocacion de apésitos convencionales
en funcién de la cantidad de exudado de la herida y
se aplicaron vendajes compresivos, considerados el
método de referencia en el manejo de la Ulcera veno-
sa. Para heridas con poco o ningun exudado se utili-
zaron apésitos hidrocoloides delgados (Replicare Ul-
tra®, Smith & Nephew, Hull, Reino Unido); para aquellas
con exudado moderado, apositos de espuma hidroce-
lulares (Allevyn®, Smith & Nephew, Hull, Reino Unido);
y para heridas muy exudativas, alginato de calcio (Al-
gisite M®, Smith & Nephew, Hull, Reino Unido) o fibra
pura de carboximetilcelulosa (Aquacel® Convatec,
Skillman, New Jersey, EE.UU.), y como apdsito secun-
dario gasas absorbentes de algoddn si era necesario.
La compresion se estandarizé para todos los pacien-
tes con un vendaje compresivo elastico especializado
de dos capas (Proguide®, Smith & Nephew, Hull, Rei-
no Unido). Para no alterar los resultados, el dia que
los pacientes recibian tratamiento con LT o curetaje y
plata solo recibian la capa de fijacién sin la compre-
sion.

Valoracion de la herida

Los pacientes fueron evaluados semanalmente en
cinco ocasiones (basal, tres subsecuentes y una final).
Las variables subjetivas dolor, olor y ansiedad fueron
medidas utilizando una escala visual analdgica**-2. El
investigador también valor¢ el olor usando la misma
escala.

La evaluacion de la herida consistié en la medicion
de la superficie, la profundidad, la cantidad de exuda-
doy las caracteristicas del lecho, con el porcentaje de
tejido de granulacion, fibrina, necrosis u otro, presen-
tes en el lecho de la herida. La medicion de la super-
ficie se documentd primero segun el método descrito
por Kantor y Margolis®®, multiplicando el largo mayor
y el ancho mayor perpendicular al mismo. Posterior-
mente todas las heridas fueron fotografiadas y el area
se calculd con exactitud mediante el software ImageJ®
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de los National Institutes of Health de los EE.UU. (Ras-
band WS. ImageJ®. Bethesda, Maryland, EE.UU.: U.S.
National Institutes of Health; http://imagej.nih.gov/ij/).

La profundidad de la herida se valord, de acuerdo
con los tejidos involucrados, del 0 al 5: O si la herida
estaba cerrada, 1 si afectaba solo la epidermis, 2 si
afectaba la dermis, 3 si llegaba al tejido celular sub-
cutaneo, 4 si afectaba musculo o tendén, y 5 si afec-
taba el hueso o la articulacion®.

Valoracion microbiolégica

Para evaluar la carga bacteriana se realizaron culti-
vOs cuantitativos de biopsia de tejido de la lesion al
inicio, a la mitad y al final del periodo de observacion.
Las muestras fueron procesadas por el mismo inves-
tigador (EMF) en el laboratorio de microbiologia del
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Sal-
vador Zubiran. Se empleo la técnica descrita por Loe-
bl, et al.%% y las modificaciones de Sapico, et al.>":
previa limpieza de la herida con una gasa empapada
en solucion fisiolégica se selecciond el area del centro
de la Ulcera con la menor cantidad de tejido purulento,
de preferencia areas profundas. Se tomo una biopsia
con un sacabocados de 4 mm, excepto si la Ulcera
era menor de 1 cm?, que se consideraba cerrada para
los fines de la valoracion microbiologica y por dispo-
siciones éticas.

Las biopsias se colocaron en medio de transporte
Stuart. El intervalo entre la toma y el cultivo fue menor
de 120 minutos. Una vez en el laboratorio de micro-
biologia, la muestra se coloco en solucion salina esté-
ril para lavar los restos del medio. Después se peso y
se coloco en un mortero con 1 ml de caldo de tiogli-
colato y hasta obtener una suspension razonablemen-
te homogénea. Se tomaron 1, 10 y 50 pl de esa sus-
pension y se inocularon en nueve placas de cultivo. El
in6culo se estrio radialmente para conteo. Para los
cultivos aerobios y anaerobios facultativos se usé agar
sangre de carnero y agar McConkey. El medio para
anaerobios obligados fue el agar de feniletilalcohol®.

Las placas aerdbicas se incubaron 48 horas a 37 °C
y se revisaron. Las anaerobias también se incubaron
a esta temperatura en una atmosfera anaerobia (N,
80%, H, 10% y CO, 10%), utilizando la técnica de
vacio-remplazamiento, y se revisaron a las 48 horas.

Ante cualquier desarrollo se realizaba el conteo de
colonias. Se seleccionaron colonias y se resembraron
para hacerles pruebas de identificacion y sensibilidad
antimicrobiana a las 24 horas, utilizando un método
semiautomatizado (Vitek®, BioMerieux, Marcy |'Etoile,

Francia). Si no se identificd la bacteria, se realizaron
pruebas bioguimicas convencionales. El resultado de los
cultivos se reporté en unidades formadoras de colo-
nias por gramo de tejido (UFC/g)%9.

Evaluacion de la seguridad

En todos los pacientes se evalud la presencia de
efectos colaterales. En el grupo | se investigd también
la fuga o aplastamiento de las larvas.

En el caso de que la herida aumentara de tamafio
en los primeros 14 dias se consider¢ falla en el trata-
miento. Si se presentaban datos de infeccién modera-
da o grave segun los criterios descritos por Lipsky, et
al.%" para pie diabético, al paciente se le indicaba te-
rapia antimicrobiana sistémica y se eliminaba del es-
tudio, al igual que si recibia antibidticos sistémicos por
cualquier otra causa.

Analisis de los datos

La informacion se recolecté en formas disefiadas ex
profeso. Para la parte operativa del anélisis estadistico
se utilizé el paguete de programas de coémputo Bio-
medical Computer Programs, D-Series (BMDP) (Ver-
sion 7).

Como variable explicativa fungié la pertenencia a
grupo (grupo | o grupo ). En primer lugar, en funcién
de la escala de medicion de las variables involucra-
das, en cada grupo se describio la informacion, tanto
grafica como numérica, esto Ultimo mediante la reali-
zacion de estadisticas descriptivas. Respecto a la es-
tadfstica inferencial, se aplicaron diversas técnicas
estadisticas (dos colas con a = 0.05) para investigar
la presencia de diferencias significativas en las aso-
ciaciones a investigar.

Debido a que la variable explicativa fue de tipo ca-
tegorico, cuando la variable respuesta también era de
tipo categodrico y estaba medida en escala nominal se
realizé la prueba exacta de Fisher. Por el reducido
tamafio de la muestra no fue posible contrastar varia-
bles que tuviesen méas de dos categorias. Cuando la
variable respuesta estaba medida en escala de tipo
ordinal, o bien de razén, se utilizé la prueba de Krus-
kal-Wallis, y para comparar dentro de cada grupo los
resultados obtenidos en el momento final con respec-
to al inicial se utiliz6 la prueba de Wilcoxon.

En primer lugar, se realiz6 una contrastacion entre los
dos grupos en funcion de los resultados obtenidos en
las variables iniciales del estudio, a fin de investigar la
validez interna. A continuacion, se procedié a comparar
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Tabla 1. Comparacién de ambos grupos en el momento inicial

Grupo LT Grupo control
Mediana Minimo Maximo Mediana Minimo Maximo Mann- p
Whitney*

Edad (afios) 775 53 93 56 42 79 745 0.01f
Meses de evolucion 18.5 4 408 84 3 180 31 0.25
Largo (cm) 8.89 4 11.69 7.3 1.8 12.3 49 0.45
Ancho (cm) 3.09 2.09 10.39 35 0.9 7.9 42 0.89
Area (cm?) 23.13 9.23 105.04 28 2.16 97.17 49 0.45
Granulacion (%) 25 5 95 30 10 90 355 0.65
Fibrina (%) 70 5 93 55 10 85 46.5 0.59
Necrosis (%) 0 0 20 5 0 15 27 0.17
Exudado 6 3 9 6 3 10 39.5 0.92
Olor 2 0 9 2 0 6 49 0.43
Dolor 8 0 10 5 0 10 46 0.61
Ansiedad 5 0 10 5 0 8 42 0.89

*Con distribucion de x2.
fSignificancia estadistica.

los resultados obtenidos entre ambos grupos en fun-
cién de las variables de interés primario del estudio,
asi como de las variables auxiliares a las de interés
primario.

Resultados

Durante el transcurso de 12 meses se valoré a 52
pacientes con diagndstico inicial de Ulcera venosa, de
los cuales 19 cumplieron con los criterios de seleccion
y fueron incluidos en el estudio de forma aleatoria,
quedando 10 pacientes en el grupo de LT y nueve en
el grupo control. Dos pacientes del grupo de LT fueron
posteriormente eliminados: uno debido a que solo acu-
di6 a la primera cita y se perdi¢ al seguimiento, y el
otro debido a importante dislalia que le impedia comu-
nicarse y ser valorado adecuadamente. Asi, al final del
estudio, el grupo | (LT) qued6 conformado por ocho
pacientes y el grupo Il (control) por nueve pacientes.

Al contrastar los valores iniciales obtenidos en cada
grupo no se detectaron diferencias significativas en-
tre los grupos, excepto en la mediana de edad, pues
los pacientes del grupo de LT eran mayores (media-
na 77.5 vs. 56 afos) (Tabla 1). El numero de Ulceras
con carga bacteriana por encima de 1 x 108 UFC/g

tampoco mostré diferencias significativas entre los
grupos al inicio.

Al final del periodo de observacion de 4 semanas,
al realizar un analisis intragrupal mediante la prueba
de Wilcoxon ambos grupos presentaron una reduccion
significativa en las dimensiones de las heridas, con
una mejora de las caracteristicas del lecho, aumento
de tejido de granulacién y reduccién en la fibrina y la
necrosis. El exudado disminuy6 y el dolor se redujo.
En el grupo de LT hubo un aumento de la percepcion
en el olor de la herida, y la ansiedad solo aumento li-
geramente.

Comparando ambos grupos de forma intergrupal al
final de las 4 semanas, se observé que no hubo dife-
rencias significativas en la reduccion de las dimensio-
nes de la herida ni en la mejora de las caracteristicas
del lecho, la profundidad o la reduccién del dolor. Sin
embargo, si se vio que la cantidad de exudado fue
significativamente menor (p = 0.04) en el grupo trata-
do con LT.

En cuanto a los efectos adversos de la terapia, los
pacientes reportaron un aumento en el olor (p = 0.02)
y la ansiedad (p = 0.02) con mayor frecuencia en el
grupo de LT en comparacion con el grupo control
(Tabla 2). Ambos tratamientos resultaron igualmente
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Tabla 2. Resultados de ambos grupos al final de 4 semanas de tratamiento

Grupo LT Grupo control
Mediana Minimo Maximo Mediana Minimo Maximo Mann- p
Whitney*
Largo (cm) 6.65 4.50 13.19 53 0 11.8 375 0.09
Ancho (cm) 2.84 1.70 11.50 3.3 0 8.5 345 0.20
Area (cm?) 14.82 7.07 96.41 19.18 0 78.77 36 0.14
Granulacion (%) 90 40 100 60 0 90 36.5 0.12
Fibrina (%) 10 0 60 20 0 100 17.5 0.35
Necrosis (%) 0 0 10 0 0 0 28 0.31
Exudado 2 2 3 3 0 6 40 0.041
Olor 7 0 10 3 0 6 415 0.02
Dolor 6 0 10 2.14 0 5 385 0.07
Ansiedad 7 0 9 0 0 5 415 0.02f
Carga bacteriana 1.16 x 108 0 1.03 x 107 3.91 x 108 0 8.25 x 10° 14 0.05t

final

*Con distribucion de 2.
fSignificancia estadistica.

dolorosos a lo largo del estudio (p = 0.07). El dolor era
moderado (nunca mayor de 6-10) y cedi6é con el uso
de analgésicos convencionales. No se presenté ningun
efecto adverso que fuera calificado como grave. Duran-
te el tratamiento con LT, en ocho ocasiones los pacien-
tes reportaron fuga de larvas. Esta fuga fue parcial y se
debio al despegamiento del borde del hidrocoloide. En
todos los casos, la mayoria de las larvas permanecieron
en el lecho y solo algunas se reportaron fuera del ap6-
sito. Ningun paciente tuvo mas de una fuga.

Se aislaron 41 microorganismos diferentes en los
cultivos, entre grampositivos, gramnegativos y anaero-
bios. Todas las bacterias que se encontraron en una
concentracion mayor de 1 x 108 UFC/g de tejido se
consideraron de significancia clinica®. Al final del es-
tudio hubo una reduccion global més significativa en
la carga bacteriana en el grupo tratado con LT en
comparacion con el grupo control (p = 0.05) (Tabla 2).
Al separar las bacterias en grampositivas, gramnega-
tivas y anaerobias, esta disminucion fue mayor en el
grupo de las grampositivas (p = 0.04).

Discusion

El resurgimiento del uso de las larvas de grado mé-
dico de L. sericata para el desbridamiento de las

Ulceras venosas es reciente. En Latinoamérica, su uti-
lizacion se retomo en el afio 2001 en el Hospital Ge-
neral Dr. Manuel Gea Gonzélez. A pesar de su uso
cada vez mas comun en todo el mundo, son pocos los
estudios controlados que se han realizado para anali-
zar su eficacia.

El primer estudio realizado en pie diabético neuropati-
co compard la eficacia de la LT contra el uso de hidro-
gel®®. Las heridas tratadas con LT cerraron en mayor
proporcion y tuvieron mas tejido de granulacion a las
10 semanas. Posteriormente se publicaron otros estu-
dios, todos ellos comparando la LT con métodos no
quirdrgicos de desbridamiento, principalmente con el
uso de hidrogel en pie diabético, Ulceras por presion y
Ulceras de pierna3436:37.6466 En general, todos estos es-
tudios concluyen que el tiempo de desbridamiento usan-
do LT es menor y que pudiese favorecer una cicatriza-
cibn mas rapida que con curaciones convencionales
usando gasa o hidrogel, con un costo similar. Un estudio
de Malasia realizado en pie diabético mostré que la LT
fue tan eficaz como el manejo convencional con desbri-
damiento quirdrgico, aplicacion de injertos, colgajos,
etc., demostrando asf que la LT es un método tan valido
como la cirugia para el manejo del pie diabético®”.

Las Ulceras venosas son por mucho las heridas cro-
nicas mas frecuentes en la consulta de las clinicas de
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heridas alrededor del mundo. En el estudio Vein Con-
sult Program, capitulo México, se obtuvo una preva-
lencia de enfermedad venosa cronica del 71.3%. De
estos pacientes, el 1.3% presentaban una Ulcera ve-
nosa activa y el 1.5% mas presentaban una ya cicatri-
zada®. El método de referencia en el tratamiento del
paciente con Ulceras venosas es la aplicacién de com-
presion adecuada® y la preparacion del lecho de la
herida mediante desbridamiento del tejido necrotico,
tratamiento de la infeccion superficial o profunda, con-
trol adecuado del exudado mediante el uso de apdsi-
tos absorbentes no adherentes y, en caso necesario,
el uso de terapias avanzadas®. Uno de los métodos
mas utilizados para realizar el desbridamiento del te-
jido necrdtico es el quirdrgico, que puede resultar do-
loroso, es poco selectivo, puede ocasionar sangrado
y puede estar contraindicado, segun sea la comorbili-
dad de cada paciente.

La LT es un método de desbridamiento que tiene la
caracteristica de ser altamente selectivo y aportar
otros beneficios, como la destruccién de bacterias
patdégenas, por lo que resulta por demas idoneo para
el desbridamiento de las Ulceras venosas®6:3747.70-74,

Los hallazgos del presente estudio comparativo alea-
torizado en pacientes mexicanos con ulceras venosas
sugieren que el uso de LT es tan eficaz como el des-
bridamiento estandar utilizando cureta, con la ventaja
agregada de que la LT redujo significativamente la car-
ga bacteriana, incluso cuando se utilizd en el grupo
control un antiséptico de amplio espectro como la SDP.

Al inicio del estudio, los pacientes del grupo de LT
eran en promedio mayores que los del grupo control.
Sin embargo, esto no debiera afectar los resultados
observados, ya que esta variable no se considera un
factor que impacte en la cicatrizacion de los pacientes
de acuerdo con estudios ya publicados™76. En todo
caso, los resultados en este grupo debieron haber sido
inferiores y no lo fueron.

En ambos grupos se percibié una mejoria importan-
te de las heridas, con reduccion del area de 23 a 14
cm?en el grupo de LT y de 28 a 19 cm? en el grupo
control. Esto era esperado debido a que en ambos
grupos se utilizd terapia convencional siguiendo las
guias de manejo, y aunque proporcionalmente el gru-
po de LT pareciera haber cerrado mas, esta diferencia
no fue significativa, lo cual puede deberse al tamarfio
de la muestra y a que el estudio no tuviera el suficien-
te poder. Ademas, esta reduccién de aproximadamen-
te el 65% en el tamafo de las Ulceras en 4 semanas
predice que en 12 semanas las Ulceras estaran cica-
trizadas®377-79,

También fue clara la reduccién en la cantidad de
fibrina y necrosis, y el aumento en el tejido de granu-
lacion de forma importante en el lecho de la herida, 1o
que respalda aun mas que la LT es tan eficaz como
el curetaje de la herida para desbridar y promover la
cicatrizacion. Esto ya habfa sido observado en multi-
ples estudios previos en el pie diabético’80-82,

De manera inesperada, pues las larvas producen
gran cantidad de secreciones que se suman al exu-
dado ya existente en la herida, la LT al final del estudio
redujo la cantidad de exudado en la herida. Esto pu-
diese deberse a un efecto indirecto, ya que, al redu-
cirse la cantidad de bacterias en la herida y el tejido
necrotico, se reduce la inflamacion y con ello el edema
y la produccién de exudado®,

Como era de esperar y ha sido reportado previa-
mente®*¥’  los pacientes en el grupo de LT experimen-
taron un aumento en el olor de la herida y reportaron
mayor ansiedad con el tratamiento. Lo anterior parece
no tener un impacto real en la aceptacion del pacien-
te a la LT, pues esta percepcion se reduce de forma
importante una vez que se ha iniciado®. Para mejorar
la aceptacion de la LT se han ideado recientemente
métodos como la fabricacion de pequefios sobres o
bolsas que contienen las larvas®888_|ncluso se estan
ensayando geles que contienen las secreciones o ex-
tractos de las larvas, manteniendo el beneficio de las
larvas libres?989.90,

El dolor en los pacientes fue el mismo en ambos
grupos y siempre se mantuvo alrededor de 6 en una
escala visual analogica de 0 a 10. Esto coincide con
lo reportado previamente de que las Ulceras superfi-
ciales que presentan dolor desde un inicio pueden
mantenerse igual o aumentar®"%,

Decidimos realizar la terapia de forma ambulatoria
dado que previamente se habia demostrado su utili-
dad. Es importante sefialar que el uso ambulatorio
pudiera reducir los costos de tratamiento, aunque esta
variable no fue estudiada.

De los hallazgos mas interesantes del presente es-
tudio destaca la significativa reduccion de la carga
bacteriana en el grupo con LT, en particular de las
bacterias grampositivas. Los efectos antimicrobianos
de la LT han sido estudiados desde sus inicios. Re-
cientemente se han aislado compuestos antibacteria-
nos e incluso antifingicos en las secreciones de las
larvas?0-2393-97 v se ha demostrado su capacidad para
inhibir organismos resistentes y destruir biopelicu-
las'226-31.98.99 Por |o anterior, y con el fin de no otorgar
ninguna ventaja al grupo de LT que pudiese atribuirse
a estas propiedades, se decidi6 utilizar SDP en el
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grupo control. Aun utilizando este antimicrobiano de
amplio espectro, la LT fue superior en reducir la carga
bacteriana (UFC/g de tejido).

En un futuro resultara interesante evaluar el papel de la
cirugia en comparacion con la LT sin aplicacion de SDP.

En conclusion, el presente estudio sugiere que en
las Ulceras venosas la LT es superior en el control de
la carga bacteriana, y tan Util para desbridar y favore-
cer la cicatrizacion de la herida, como el desbrida-
miento quirdrgico con cureta.
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