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Resum

La mel terapéutica és un potent antiseptic que ha estat utilitzat durant segles per
antigues civilitzacions com I'Egipcia o la Grega, per al tractament de ferides infectades,
Ulceres, cremades, ferides de guerra, bofegues bucals o oculars. L'Apis mellifera és
I'abella que la recol-lecta i li proporciona aquestes caracteristiques, gracies a les enzimes
que emmagatzema al seu estdbmac. Aquesta produeix la mel de Manuka, la mel
terapéutica que destaca per sobre la resta i de la qual nomeés s'obté del nectar a partir
d'un arbust de la familia Leptospermum.

Actualment s'esta recobrant l'interes cap aquest producte natural per introduir-lo en la
practica clinica, davant la resistencia que han desenvolupat els microorganismes als
antibiotics i I'elevat preu dels tractaments moderns en la cura de ferides infectades. En la
present revisid bibliografica es pretén fer un recull de I'evidencia dels darrers deu anys
sobre I'efectivitat de I's de la mel en Ulceres venoses, per pressio i de peu diabétic,
analitzant els possibles efectes adversos que se'n puguin derivar.

La reduccio del temps de curacié i I'eliminacié de la infeccid es deuen a la seva
osmolaritat, acidesa i a l'activitat antibacteriana del peroxid d'hidrogen; factors que li
proporcionen propietats desbridants, desodoritzants, antiinflamatories, antiseptiques,
cicatritzants, humidificants i promotores de la immunitat en el llit de la ferida.

Tot i que sha demostrat el paper antiséptic de la mel en la cura de ulceres, la
bibliografia coincideix en que son necessaris més estudis amb mostres majors, els quals

comparin la mel amb altres antiseptics i en periodes majors de temps.

Abstract

Therapeutic honey is a powerful antiseptic that has been used for centuries by ancient
civilizations like Egyptians or Greeks, for the treatment of infected wounds, ulcers,
burns, war wounds, mouth or eye blisters. The bee Apis mellifera is who gathers and
provides this properties, thanks to the enzymes that it stores in its stomach. This bee
produces Manuka honey, a type of therapeutic honey that stands out from the rest and is
only obtained from a bush family called Leptospermum.

Nowadays it's currently recovering the interest about this natural product to introduce it
into clinical practice in front of the resistance that microorganisms have developed to

antibiotics and the high price of modern treatments for infected wounds. This literature
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review aims to collect the evidence of the last ten years about the effectiveness of the
use of honey in venous leg ulcers, diabetic foot ulcers and pressure ulcers, analyzing the
possible adverse effects that may arise.

The decreased healing time and the elimination of infection is due to honey's
osmolarity, acidity and the antibacterial effect of hydrogen peroxide. This factors
provide the honey of desbridant, deodoriser, anti-inflammatory, antiseptic, healing,
wetting and immunity properties.

Even though honey's antiseptic role has been demonstrated, currently studies agree that
it's necessary more studies with larger samples, where the honey is compared with other

antiseptics for longer periods of time.
Paraules clau

Honey, ulcer

Abreviatures

DM: Diabetis Mellitus

UPP: Ulceres per pressio
UMF: Unique Manuka Factor
EA.: Efectes adversos

SF: Sérum fisiologic
Introducci6

La prevalenca de casos de Ulceres a la pell, tant per pressio, com el peu diabétic, com
per éstasi vends, és alarmant, i va en augment any rere any. Unicament als Estats Units
d'’America s'estima que cada any, més de 6.5 milions de persones pateixen ulceres
croniques, amb un cost superior als 20 milions de dolars ™. El tractament d'aquestes
ferides té un fort impacte en I'economia i en la salut publica, per tant és important
coneixer i determinar-ne un tractament efica¢ per a cada cas, que asseguri un reg

sanguini suficient, elimini la pressi6 i principalment Huiti contra la infeccié 2.



Una ferida cronica es aquella que ha sofert una interrupcié en el proces de la cura
biologica, la qual cosa implica una interrupcié de la continuitat de la pell per un periode
superior als tres mesos “*%). En condicions ideals, tota ferida hauria d'experimentar un
procés continu i sequencial, encapcalat per la inflamacio i seguit per la angiogenesi, la
proliferacio del teixit de granulacio, contraccid, regeneracio, epitelitzacio i finalment la
remodelacié **®. Perd en els casos en que el procés de curacié s'interromp, s'observa
una disminucid dels factors de creixement, acompanyat d'un augment de l'activitat de
I'enzima proteasa i la presencia prolongada de les molécules de la matriu extracel-lular a
la dermis ®. Amb aixo, tot i que només es tenen dades que entre un 1-2% de la poblacié
als paisos desenvolupats pateix aquest tipus de ferides, aquestes tenen un procés de cura
molt costds i una possibilitat de reaparicié molt elevada 7.

Les Ulceres son un tipus de ferida cronica molt doloroses, secundaries al reflux vends, a
obstruccions o a la pressio, que a més solen reapareixer, i disminueixen la qualitat de
vida de la persona que les pateix @, El tractament habitual que s'administra en aquests
casos es centra en el control de la infeccio, eliminacid dels punts de pressio,
desbridament del teixit necrosat, manteniment d'un ambient humit al Ilit de la ferida,
reconstruccié vascular i del teixit de granulacié “; utilitzant apdsits moderns, els quals

tenen un cost elevat i només son accessibles per una petita part de la poblacié V.

Després de la lectura d'un article de Ruiz Sanchez a la revista Metas de Enfermeria, i
davant el gran desconeixement actual dels professionals de la salut sobre les propietats
de la mel i el seu Us en el tractament de ferides, va néixer la proposta de dedicar el
Treball de Fi de Grau a fer una revisi6 de la bibliografia per donar resposta a la pregunta

d'investigacid: Queé diu la literatura sobre I'eficacia de la mel en la cura de les tlceres?

En el present treball de revisid bibliografica es parla de tres tipus de Ulceres: les Ulceres
venoses, les de pressid i el peu diabeétic, discriminant les Ulceres arterials perqué no
s'han obtingut resultats a la recerca. Les primeres afecten actualment a Espanya al 3%
de la poblacié adulta i van acompanyades d'un dolor important, discapacitat i aillament
social, tot derivant en un important impacte en la qualitat de vida d'aquestes persones
(1112) ') a causa més comd és la insuficiéncia venosa cronica i la terapia compressiva s'ha
establit com a tractament primari des del segle XVII per disminuir la pressio

hidrostatica “®"#3)_Els professionals d'infermeria d'Atencié Primaria manifesten que
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els pacients que les pateixen sén un nombre important respecte al total de pacients amb
ferides, afectant entre 15-18 de 10.000 adults als paisos desenvolupats amb un cost
anual de 1.300 a 2.500 euros per pacient al Regne Unit 2. Per altra banda, les Glceres
per pressio son aquelles lesions causades per la pressio o fregament que causa un dany
al teixit subjacent, normalment secundaries a una immobilitzacié prolongada implicita
amb l'edat o lesions medul-lars, que causa atrofiament i disminuci6 de la capa
protectora muscular de sobre les estructures dssies ©¥. Sén costoses pel pacient i pel
sistema de salut, ja que a Europa el cost del tractament d'un pacient amb una ferida
d'aquesta indole és 2,5 vegades superior al d'un pacient que no en té; a part d'anar
associades al sofriment huma ©**. Tot sense oblidar que a mesura que envelleix la
poblacio, la seva incidéncia va augmentant tal com ho anuncien alguns autors: 9,2% al
1989 i 10% al 2004 ¢°9)_ Finalment, les Ulceres causades pel peu diabétic son aquelles
que van lligades a problemes de circulacié i neuropatia, caracteristics de persones que
pateixen Diabetis Mellitus (DM), les quals tenen un 25% més de possibilitats de patir
aquesta ferida que una persona que no la pateix, i un 50% mes de probabilitats de sofrir
una infeccid i una amputacié ¢*®. La cura en aquests casos és més dificil perqué s'ha de
fer front a la isquemia, la neuropatia, la immunosupressid i la infeccio polimicrobial que
l'acompanya ©. La OMS al 2004 va estimar que més de 150 milions de persones al mon
pateixen de DM i que la seva incidencia creix rapidament fins que pugui arribar a
duplicar-se cap al 2025 .

La infeccid és un dels factors que impedeix la cura de les Ulceres croniques i s'ha de
combatre amb diversos métodes o farmacs tals com embenatges intel-ligents, aposits
interactius, pressié negativa, larves de mosca, factors de creixement, terapia genetica i/o
substancies naturals, tals com la mel ®®. La mel és un producte natural amb aspecte de
fluid viscds produit per les abelles, a partir del nectar de les flors que recol-lecten, el
qual ha demostrat tenir importants propietats antiseptiques i s'ha utilitzat des de

I'antiguitat per al tractament i la cura de ferides de diversa tematica %7,

Els antics egipcis foren els primers en beneficiar-se de les propietats curatives de la mel,
les quals foren utilitzades durant segles fins que aparegueren els antibiotics i antiseptics,
als segles X1X i XX ¢27818) | a primera referéncia que es té del seu Us data del 2.600-
2.200a.C. al Papir d'Edwin Smith, un tractat de cirurgia, en el qual ja es parlava de la

utilitzacié d'aquest ingredient per al tractament de ferides “*®9. Cap al 1500 a.C. al
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Papir de Ebers mostra que s'utilitzava la mel com un ingredient tant per s intern com
extern, davant dolor estomacal, retencié urinaria, ferides, Ulceres, irritacié cutania,
malalties oculars, etc.*® Fou al London Magical Papyrus (1325a.C.) on es troba la
primera referéncia d'aposits fets amb mel: fibres de cotd per a tractar cremades “*%. Per
aquesta civilitzacio, la mel no s'utilitzava com a tractament exclusiu, sind que era un
ingredient més dels seus ungiients, mesclant-la amb diverses herbes medicinals “*®). |
aixi, seguint les indicacions de la civilitzacio egipcia, ho feren altres pobles i cultures al
llarg de la historia, com els assiris, xinesos, grecs i romans 101518,

Hipocrates (460-377a.C.) cita a la seva obra "Consideracions sobre el tractament de
ferides" que la mel es concebia com un ingredient entre multiples unglients per a la cura
de ferides “*: a I'igual que Aristotil al 350a.C. descriu la mel com a métode per a sanar
ferides i combatre el dolor ocular %%,

Cap a l'any 50 de la nova era, Dioscorides cita "la mel és bona per Ulceres podrides,
cremades del Sol, taques a la cara, inflamacié del coll i tossina"”, seguit per Avicena
(980-1037d.C.), el metge més famds de I'lslam, qui cuinava mel amb mirra per reduir
I'exsudat de les ferides *1°18).

Fou entre els segles XVII i XIX quan es trobaren descripcions abundants sobre el seu Us
en ferides de guerra, inclus fou utilitzada per russos i alemanys a la Primera Guerra
Mundial ®®: fins al descobriment de I'antibioterapia, fet que va desplacar al seu s fins a

concebre-la com una terapia alternativa, més que convencional 9.

Durant els darrers vint anys, ha canviat aquesta visi6 cap a una acceptacié dels beneficis
que aquest producte natural comporta davant la resisténcia als antibiotics, el cost elevat
dels antiseptics i aposits moderns i l'augment de la incidéncia de ferides croniques que

(1234.71518)  Aquest renaixement de l'interés per

han caracteritzat el darrer quart de segle
I'ts de la mel en el tractament de ferides ha estat tan notable, que fins al 2008 ja s'han
fet més de 40 estudis amb una mostra total de 875 pacients, la qual segurament ha anat

creixent fins a dia d'avui @.
Objectius

Obijectiu general:

o Determinar que diu la literatura sobre I'eficacia de I'is de la mel en el tractament

de les Ulceres.



Obijectius especifics:

o Coneixer queé diu la literatura sobre I'accid terapéutica de I'Us de la mel en la cura
de les Ulceres.

o Citar les complicacions que la literatura diu sobre I'Gs de la mel en la cura de les
Ulceres.

o Descriure el tipus de maneig que s'ha de tenir a I'nora de dur a terme la cura de
ferides amb mel.

Estrategia de cerca bibliografica

Per a dur a terme la recerca de les diferents fonts bibliografiques, s'ha accedit a la
Biblioteca de la Universitat de les Illes Balears a través de la seva pagina web
www.uib.es. Des d'aquesta i a través dels Recursos Electronics, es disposa del ventall de
Bases de Dades de Ciencies de la Salut de les quals es seleccionen aquelles relacionades
amb el camp de la infermeria, a data del mes de febrer de 2015.

Inicialment s'accedeix al DeCS-Descriptors Ciéncies de la Salut per a convertir les
paraules clau en descriptors, els termes autoritzats per obtenir de les bases de dades de
les ciencies de la salut tots els articles i la informacid relacionada amb els termes

introduits.

Es fa una primera estratégia de recerca amb dos descriptors primaris: honey, ulcers; i
tres descriptors secundaris: treatment, effects, complications. EI nombre d'articles
obtinguts en les diverses bases de dades seleccionades fou escas, dotze referéncies
totals, perqué els descriptors resultaren molt especifics per a captar la literatura
relacionada amb I'Gs de a mel. Es va decidir modificar I'estratégia de recerca i suprimir
els descriptors secundaris.

Les paraules clau "mel™ i "Ulceres", introduides al DeCS ens donen com a resultat els
desciptors "honey"/"miel" i "ulcers/Ulceras™ en anglés i castella respectivament. Es fa
aquesta segona recerca amb el boolea AND, per unir els dos descriptors en la recerca als
metacercadors Biblioteca Virtual en Salut (BVS) i EBSCOhost i a les bases de dades
Pubmed i CUIDEN.

Per una banda, a la BVS s'introdueixen els descriptors miel AND ulceras, amb el limit
2005-2015, resultant 9 articles i dels quals, després de la lectura del titol se'n

seleccionen 3. Per altra banda a EBSCOhost s'introdueixen els descriptors honey AND
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ulcers, amb els limits 2005-2015 i s'obtenen 46 articles, dels quals se'n seleccionen 19.
A Pubmed s'introdueixen els mateixos descriptors, amb el mateix limit de temps i full
text; donant com a resultat 34 articles, dels quals 8 sdn seleccionats després de llegir el
titol. Finalment a CUIDEN s'introdueixen els descriptors miel AND ulceras, sense
establir limits i resulten 11 articles, dels quals se'n seleccionen 3.

Després de fer la segona recerca i llegir els resums dels 33 articles, es descarten aquells
que només parlen de ferides agudes i aquells que no estan disponibles en text complet,
obtenint aixi un total de 26 articles per a fer-ne la revisid. D'aquests, 11 s6n assaigs
clinics, 8 son revisions sistematiques i 7 son casos clinics, dels quals 6 s'han publicats

en castella i 20 en anglés.

S'han establert com a criteris d'inclusié els articles dels darrers deu anys, o sigui de 2005
a 2015, que a més estiguin en text complet i que tractin sobre ferides croniques, Ulceres i
propietats de I'Gs de la mel. Com a criteris d'exclusio destaquen articles publicats amb
anterioritat al 2005, que només tinguin disponible I'abstract o directament no s'hi puguin

accedir, i que tractin de ferides postoperatories o bucals.

Per acabar, llegint la bibliografia del treball "Manejo de colonizacion por biofilms en
heridas crénicas" de l'autora Lorena Albadalejo, se'n va obtenir una revisio sistematica
publicada en angles de I'any 2011, fent un total de 27 els articles inclosos en el present
treball.

Discussio

= Mel terapéutica

No totes les mels que es troben al mercat poder esser utilitzades per a tractar ferides,
aquestes han de reunir unes propietats i caracteristiques que les facin especials. Aixi,
quan s'hagi d'elegir una varietat de mel terapéutica, s'ha de tenir en compte que no totes
son iguals ja que el color, I'olor i el gust variaran segons el tipus de flor, la localitzacid
geografica, l'origen botanic, el processament i les condicions de conservacié de cada
una (2,3,17,18,20,22)_

De entre totes les mels terapeutiques, n'hi ha una que reuneix un potencial antibacteria

(12.22.25) Ej

superior a la resta de mels, la mel de Manuka seu nom es deu a l'arbust del

qual prové, el Manuka, una espécie monofloral “®. EI Manuka pertany a la familia
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Leptospermum i en diferenciem dos: Leptospermum scoparium procedent de Nova
Zelanda i Leptospermum polygalifolium procedent d'Australia “"*>1"222%) | 3 Manuka
conté un element antibacteria que la fa diferent, 'UMF o Unique Manuka Factor, el
qual no ha estat definitivament identificat, pero es creu que és compatible amb el

metilglioxal @*71516)

L'UMF dota aquesta mel de propietats antimicrobianes,
independentment de les propietats bioquimiques que aquesta pugui reunir “; hidratant a
més la pell perilesional ®®. Aquest element només s'obté si és exclusivament I'abella
Apis mellifera la que recol-lecta el nectar d'aquests dos arbusts, Unicament procedents

de Nova Zelanda i Australia ¢4,

Al 2008 la Food and Drug Administration (FDA), agéncia del govern america que
s'encarrega de regular aliments, productes farmacologics, cosmeétics i biologics; va
aprovar dos tipus de mel per al tractament de ferides: Manuka honey i Jambhul honey,
aquesta darrera procedent de la india. De entre les dues, la que ha participat en la
majoria d'estudis ha estat la Manuka. A van der Weyner proposa un cas clinic al 2005,
en el qual una pacient amb una Ulcera venosa infectada, de cinc anys d'evolucid, es
sotmet al tractament de Manuka juntament amb aposits impregnats d'alginat, els quals
es canvien cada tres dies. A les dues setmanes apareix teixit de granulacio i a les vint-i-
vuit la dlcera cura completament ). Al 2008 Gethin i Cowman demostren el mateix
grau d'efectivitat de la mel de Manuka confrontant-la amb hidrogel (Intrasite ™ gel), en
una mostra de 108 pacients amb Ulceres venoses. Quatre setmanes després, les Ulceres
tractades amb mel mostraren una reduccio del tamany de 34% front el 13% de I'hidrogel
3 Al mateix any i amb una mostra de 368 pacients amb el mateix tipus de Glcera, Jull i
col-laboradors s'atreviren a comparar l'efectivitat i el temps de curacié de la mel
Manuka, juntament amb aposits impregnats d'alginat calcic, i el tractament habitual de
terapia compressiva. A les dotze setmanes i havent canviat I'aposit segons necessitat, un
55,6% de les ulceres tractades amb mel havien curat, en font del 49,7% de I'altre grup,

tot i que els resultats no havien estat molt significatius 9.

Una marca comercial de la mel de Manuka és la Medihoney ©, formada per un 95%
d'aquesta mel i un 5% dalginat calcic @, esterilitzada per radiaci6 gamma i no
comercialitzada a Espanya ©?2. El seu preu de mercat és de $64 les 32 unces i el dels
aposits impregnats de $12 els de 2x2 i $28 els de 4x5 ©. La Medihoney ha estat

utilitzada per Biglari et al. al 2011 en una mostra de 20 pacients amb lesions a la
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medul-la espinal, la qual reuneix 75% de UPP de grau 1l i 25% de UPP de grau IV. La
cura es realitzava diariament i després de quatre setmanes, un 90% presentava la cura

completa amb cicatrius suaus i elastiques ©. (Annexe 1)

= Propietats i efectes

La mel ha demostrat grans resultats clinics reduint I's d'antibiotics i accelerant el
proces de cura de la ferida al reduir la carrega bacteriana; pero aquesta no és una mel
comercialitzada als supermercats, sind una mel terapéutica ©3141516202D  Eqta
elaborada i modificada per un tipus d'abella, Apis mellifera, la qual la recull del néctar
de les flors i I'enriqueix amb unes substancies produides al seu estémac *!161822)
Després d'emmagatzemar-la al rusc, s'evapora l'aigua i en resulta una solucio
sobresaturada de sucres amb un 40% de fructosa, un 30% de glucosa, un 5% de sacarosa
i un 20% d'aigua ®*®_ En menor proporcié la composen lipids, proteines, minerals
com potassi, magnesi, ferro, calci, sodi i potassi; vitamines del complex B, piridoxina,
antioxidants i fitoquimics com els flavonoides i acids cromatics %22 A tots aquests
components s'hi sumen cinc enzimes produides per les Apis, de entre les quals les més
importants son la catalasa i la glucosa oxidasa 829,

En estat pur i sense processar, es troba en estat solid o semisolid i es separa amb dues
capes, un signe de puresa ®??. Quan s'utilitza a damunt la superficie de les ferides i per
tal de poder omplir-ne les cavitats, es recomana encalentir-la al bany maria, sense
superar els 37°C, ja que llavors es perdrien les seves propietats 1%1*2%22 | 3 seva
conservacio es recomana entre una temperatura de 4-37°C, en un recipient hermétic i en

un lloc fresc, sec i allunyat de la llum 022,

La literatura ha demostrat que realment la mel és beneficiosa per ser considerada com a
tractament optim en ferides que tenen un exsudat moderat/abundant com en les
cremades, ferides infectades postcirurgia, gangrena de Fournier i Glceres (417:1820.2223)
De fet, en un treball realitzat per Gonzalez i Del Dedo al 2004 %2, es determina que la
mel en les cremades ha provat una efectivitat superior que la sulfadiazina argéntica, i en
un altre de Lotfy et. al del 2006 que en les ferides infectades ha aconseguit la millora
després de fracassar el tractament antibiotic sistémic o local convencional ©.

En aquests casos, tot i que la cura amb mel ha tingut una introduccio recent a la practica
clinica, s'ha adequat als metodes tradicionals com ara manejar els problemes de base,

desbridar el teixit necrosat, restaurar una adequada perfusid, limitar la pressié i/o
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controlar la infeccié . En definitiva s'ha posat a les mans dels professionals i sobretot
dels pacients, un métode segur, efectiu i economic @, de facil aplicacié i ampli espectre
contra bacteris gram positiu i gram negatiu, el qual minva la infeccié i accelera la
cicatritzacig (271215162329 " geqons |a Revisié Sistematica de Cochrane del 2008, la
mitjana de dies que un pacient tractat amb mel, ha d'estar hospitalitzat és de 10 dies,
front els 40 que hi esta aquell que es sotmet a un altre tractament .

En conjunt, es deriven un conjunt d'emocions positives tant de part de les persones que
reben com de part de les que I'administren, citant en l'assaig de Freeman i Wraight del
2010 expressions com "facil d'utilitzar pels pacients”, "confort”, "satisfaccidé pels

professionals" .

Qualsevol infeccio sempre complicara i retardara el procés de cura i cicatritzacio,
perque les toxines produides pels bacteris aturen el creixement cel-lular i digereixen els
factors de creixement, estimulant la inflamaci6 i activant la proteasa, que promou la
ulceracié de la pell ), Els microorganismes front els quals la mel sera eficag i per tant
es podra aturar aquest procés son Staphylococcus aureus, SARM, Enterococcus
resistent a la vancomicina (VRE), Enterococcus sensitiu a la vancomicina (VSE),
Pseudomona aeruginosa, Estreptococcus beta-hemolitic, Alcaligens faecalis, Citrobacter
freundii, Escherichia coli, Enterobacter aerogenes, Klebsiella pneumoniae,
Mycobacterium pheli, Salmonella california, Salmonella enteriditis, Salmonella
typhimurium, Shigella sonnei, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus capitis,
Staphylococcus haemolyticus, Staphylococcus simulans i Staphylococcus warneri
(2367.12152528). ‘mentre que contra el creixement de Serratia marcescens o Candida
albicans i la Pseudomona aeruginosa en pacients amb Fibrosi Quistica no s'ha demostrat

una evidéncia clara de la seva eficacia @.

L'enorme potencial de I'ds de a mel en el tractament de Ulceres croniques es deu a les
seves caracteristiques, les quals i proporcionen propietats antibacterianes,
antiinflamatories, estimuladores de la immunitat, desbridants, desodoritzants,

humidificants i cicatritzants.

L'elevada concentracio de sucres la caracteritza amb un aspecte viscos i la dota d'una
elevada osmolaritat, la qual és una de les propietats antibacterianes més importants amb

les quals compta ?*??_ Per una banda, aquest mitja d'elevada tonicitat extreu i fa
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migrar el plasma del Ilit de la ferida i dels teixits circumdants, per osmosi, cap a la
superficie del teixit ®*14®) Aquest fet redueix la inflamacié i I'edema, millorant el
drenatge limfatic i la circulacié sanguinia, alhora que disminueix la pressio local,

p (1614,1518.27)

reduint el dolo . El dolor també es pot veure pal-liat gracies a aquesta

osmolaritat, ja que la migracié de fluids crea un ambient humit en la superficie de la
ferida (1011141522270 3 sjgui, en la superficie de la ferida es mescla la mel amb
I'exsudat, creant un film que afavoreix la formacio del teixit de granulacio i impedeix
que aquest no sigui arrancat durant el canvi d'aposit 3467910142228 " A més aquesta

g (813141523) " aradicant

barrera humida, actua com a protector front noves infeccion
alhora la infecci6 subjacent al deshidratar els microorganismes i impedir que disposin
d'un medi aqués on créixer *23:1825)

Al 2005, Estrada i col-laboradors varen analitzar un conjunt de vint-i-cinc mels en
diverses dilucions, per les quals variava la seva concentracié i per tant, la seva
osmolaritat. Dues de les mels no inhibiren el creixement de les colonies de
microorganismes, pero de la resta s'observaren resultats positius amb inhibicions del
100% en concentracions de: 80% en Staphylococcus aureus, 68% en Staphylococcus
epidermidis, 76% en Pseudomona aeruginosa, 84% en Escherichia coli i 92% en
Salmonella Enteritidis . Es determina aixi que a mesura que la mel es dilueix va

perdent la seva efectivitat 172,

La inflamacié també es pot combatre a través d'un altre mecanisme que dona a la mel
propietats curatives, aquest és l'acidesa. EI pH de la mel es troba entre 3-5 i 4-5, encara
que la bibliografia més recent diu que aquest oscil-la entre 3-2 i 4-2 ®®_Aquests valors
doten a la mel de propietats antioxidants, les quals redueixen la formaci6 de radicals
lliures, que son els responsables de la inflamaci6 i el dany tissular (27814.1516.1822.24.25),
a més de reduir l'activitat de la proteasa, també caracteristica dels processos inflamatoris

al degradar els factors de creixement 15229)

En aquestes condicions, s'anul-la
I'activitat bacteriana, causant la lisi d'aquests patogens perqué el pH optim en el qual
poden viure es troba per damunt de 7-2-7-4 ®; per tant, es mitiga I'efecte nociu de

I'amoniac resultant del metabolisme d'aquests %62

. L'angiogenesi, la granulacio i
I'epitelitzacio es promouen amb I'acidesa, és a dir, segons l'assaig de Gethin i
col-laboradors, realitzat al 2008, la reduccio de 0-1 unitats de pH equival a la reduccio
d'un 8,1% del tamany de la ferida . El pH varia segons el tipus de teixit de la ferida;

per exemple el teixit necrotic és alcali, donant lloc a hipoxia i amb aixo la inhibicié de
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la formacié del teixit de granulacio, mentre que en un teixit sa té tendéncia a l'acidesa
(120 " Ajixi, un pH superior a 8 anira acompanyat d'un augment del diametre de la ferida,
un pH de 7-8 d'un éstasi en I'epitelitzacio, a partir d'un pH del 7-6 s'observa una
reduccié de fins al 30% i I'epitelitzacié completa s'assoleix entorn un pH de 6 9.
L'epitelitzacid i la reconstruccio de la ferida es veuen reforcades per l'increment de
I'activitat dels fibroblasts, aixi com per I'estimulacié de la sintesi i maduracié de

col-lagen (-10.1626.27).

encara que aquesta es veu modificada, ja que limita I'evolucid
hipertrofica de les cicatrius i les redueix 814172223,

Es important recalcar una propietat que el baix pH de la mel proporciona la ferida: la
reversio de la hipoxia que predomina en el teixit necrotic. L'acidesa millora la cessio de
I'oxigen que transporta la hemoglobina, permetent moure la corba de dissociacio O,-Hb
a la dreta i incrementant la alliberacié de oxigen. Amb aquest fet, si la pO,>40mm/Hg

s'accelera el la curacié, mentre que si la pO,<20mm/Hg s'estanca 1029,

Davant aquest entorn acid, s'estimula el sistema immune principalment potenciant
l'activitat dels macrofags (28162627 Molan al 2001 va dur a terme un conjunt d'estudis
in vitro i amb animals, dels quals va determinar que la mel té propietats estimulants de
l'alliberacié de les citoquines . D'aquesta manera, a l'activitat dels macrofags s'hi
suma la de les citoquines impulsada alhora per I'estimulaci6 dels monocits i I'alliberacio
de limfocits B i T 21923 A tots aquests elements, s'hi suma la disminucié dels nivells
de prostaglandines i I'augment d'oxid nitric, secundaris al paper que du a terme la mel.
Les primeres inhibeixen la produccié d'anticossos, limfocits B i indueixen un limfocit
especific T supressor, en definitiva sén immunosupressores % mentre que I'dxid
nitric ataca les bactéries, inhibeix virus i modula la resposta immune .

Si la mel es dilueix en excés al mesclar-se amb I'exsudat, es redueix la seva osmolaritat i
I'acidesa per fer front als microorganismes. En aquest punt cobra importancia el
component que diferencia les mels terapéutiques de la resta: el peroxid d'hidrogen
(H,0,) 529 El peroxid d'hidrogen és un potent antiséptic i principal agent
antimicrobia, toxic pels bacteris i inofensiu pels teixits corporals *#1%%) Es un
producte que deriva de la glucosa oxidasa, I'enzima més important produida a l'estomac
de les abelles, la qual allibera peroxid d'hidrogen de forma lenta i continua al entrar en

contacte amb la ferida *%37:10.20.22.27)

. Aquesta enzima es pot modificar si no es
respecten les condicions de conservaci6 de la mel, al ser termolabil i fotosensible 2. El

peroxid d'hidrogen que es necessita per a fer front a la carrega bacteriana és mil vegades
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219 Es minimitza

menor que qualsevol antiséptic amb una concentracio al 3%
qualsevol dany que puguin patir les cel-lules dels teixits; encara que s'ha de tenir en
compte un fenomen advers: allibera radicals d'oxigen, els quals seran contrarestats pels
antioxidants de la mel 1623,

Rere el peroxid d'hidrogen es troben els fitoquimics que actuen com a segon mecanisme

antimicrobia, a part d'operar com a antioxidants d'aquest 1820,

Les ulceres es caracteritzen per la mala olor que desprenen. Quan s'inicia el tractament
amb la mel, les bactéries metabolitzen el sucre en lloc dels aminoacids, que son el
resultat de la degradacié de les proteines cel-lulars, reduint l'olor al no produir-se la

,2,5,6,7,8,10,14,15,22,23,24,27)

putrefaccio ¢ . A més, aquests sucre serveix com a substrat i

suplement nutricional per a les cél-lules, afavorint-ne la seva regeneracié 342227,

La capacitat antibacteriana de la mel depen de multiples propietats, entre les que
destaquen l'osmolaritat, I'acidesa i el peroxid dhidrogen. Es per aquest fet que els
bacteris no poden desenvolupar-hi resisténcia, ja que quan falla una d'aquestes

propietats, la resta segueixen fent-hi front com un conjunt supletori . (Annexe 2)

= Complicacions

Un elevat nombre d'estudis descriuen que la mel pura, sense processar, no produeix
efectes adversos al pacient, comparat amb altres antiséptics topics, fins i tot que en
ferides quirdrgiques ha reduit el nombre de casos de dehiscéncies de sutura (410:1422:23)
Perd en determinades minories, s'han detectat casos de cremors, picors i dolor després
de I'aplicaci6 de la mel a causa de la seva acidesa ®**?*%)_Com que la mel no és esteril,
la principal complicacié que es pot donar en aquests casos es la possibilitat de
desenvolupar botulisme a conseqiiéncia de les espores de Clostridium botulinum, les
quals poden colonitzar la mel i transmetre's al Ilit de la ferida després de I'aplicacié
d'aquesta, si es donen les condicions optimes per a la colonitzacio, com sén: falta de
flora bacteriana, un entorn de pH basic, humitat i una concentraci6 de sucres inferior al
56% (3,10,12,20,22).

Per inactivar les espores Clostridium o destruir altres fongs o llevats, s'opta per
l'esterilitzacio ®1%®). L'esterilitzacié de la mel es du a terme per radiacié gamma a dosis

de 25KG, la qual permet conservar les seves propietats, sense inactivar-la ¢10141822)

15


http://es.wikipedia.org/wiki/Clostridium_botulinum

Tot i aixi, en la majoria de casos revisats, s'ha utilitzat la mel pura sense esterilitzar i no

s'han donat efectes adversos ni botulisme 4?2,

= Maneig de la mel a la cura de Ulceres

A I'hora de determinar i quantificar I'efectivitat de la mel, s’han de valorar en la Glcera
una série de factors, els quals sén evidentment diferents d'una ferida a una altra .
L'eritema i I'edema han d'haver-se vist reduits, aixi com també el dolor, I'olor i el teixit
necrotic. Per contra, la pell perilesional ha danar presentant una millora i s'ha de donar
la relacio cost-eficacia.

El cost del tractament amb aquesta substancia natural és realment escas, per no dir que
es redueix al cost dels aposits que cobreixen la ferida . Es justifica per la reduccié del
temps necessari en assolir la cicatritzacio i la necessitat d'utilitzar antiseptics i aposits
moderns 2. Un estudi realitzat per Eddy i Gideonsen al 2005, va analitzar la despesa
economica que havia suposat, per a un pacient amb peu diabétic, el tractament topic
habitual durant catorze mesos. Cinc hospitalitzacions, quatre cirurgies, la pérdua de
quatre dits, diversos episodis d'osteomielitis i la fallida renal aguda derivada de
I'antibioterapia suposaren més de $390,000; un preu especialment car si es compara amb
que la ferida va presentar teixit de granulacié i va curar als dotze mesos, després
d'aplicar-hi mel, i amb el cost reduit exclusivament als aposits de gassa. Dos anys
despreés, el pacient torna a deambular amb caminador, augmentant la qualitat de vida i

amb la garantia que les Glceres no reapareixeran V.

Els aposits son tan importants com I'antiseptic. Un bon aposit ha de ser facil d'aplicar,
no s'ha d'adherir al llit de la ferida i al retirar-se no ha de destruir el teixit de granulacid,
causant dolor al pacient %829, Ha de procurar que la cura sigui rapida, estalviant temps
als professionals i controlant I'exsudat, de manera que la cura es converteixi en un
moment confortable en lloc de traumatic ®. Tot i que no hi ha consens sobre I'apdsit
ideal, s'ha establert que el nombre de canvis d'aposit ha d'anar disminuint, a mesura que
ho va fent la quantitat d'exsudat ®*?. La revisi6 sistematica de Eddy et al. del 2008, va
determinar que inicialment I'aposit es pot canviar entre 1 i 4 vegades al dia ja que sing,
la ferida por contaminar-se i arribar a macerar-se ®. Tot i aixi, ha de ser la quantitat
d'exsudat la que indiqui la necessitat de canvi: diariament si aquest és abundant i
posteriorment cada 2 o 3 dies, perqué la mel tingui temps de fer efecte ¢V, Quan la

mel entra en contacte amb la ferida, es mescla amb I'exsudat, donant lloc a una mescla
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fluida, la qual pot lliscar i vessar fora de les fronteres de I'aposit. Per evitar-ho, es
produeixen aposits amb fibres d'alginat, les quals formen uns granuls de gel que
obliguen a la mel a conservar-se en el llit de la ferida ™.

Aprofitant el canvi de I'aposit, s'ha de fer la valoracio de la Ulcera per a tenir-ne un
registre de la seva evolucio i de I'efectivitat del tractament. A part de tenir en compte el
color, olor, teixit necrotic, exsudat o inflamacio, s'ha de mesurar. Es mesura multiplicant
la longitud més gran per I'ample perpendicular més gran ©?. A posteriori, sha de
desbridar el teixit necrosat, per métode quirargic, i s'ha de rentar amb sérum fisiologic a
pressio per eliminar teixit mort. Llavors sera quan s'aplica la mel, assecant préviament
el llit de la ferida amb gasses estérils, remullant els aposits suficientment fins a cobrir la
totalitat de la ferida. L'aplicacié de la mel es pot fer directament o utilitzant xeringues

de 5 0 10ml per a reomplir cavitats (+3691021.22.27)

L'objectiu de la cura és reduir la carrega bacteriana, afavorint la revascularitzacid i
controlant I'exsudat. Si a més, aquest es compleix amb un antiséptic com la mel, el
temps de cura es redueix a la meitat i la infeccio cessa completament entre els 3 i 10
dies des de l'inici del tractament, segons Noori i col-laboradors ®. Si passades dues
setmanes no s'ha observat una millora en el procés de cura, s'ha de modificar la pauta de
tractament . Ruiz Sanchez i col-laboradors presenten al 2014 I'tnic estudi, recollit en
la present revisid, que conclou resultats desfavorables en quant al temps de cura de la
mel: una pacient amb Ulcera venosa a l'extremitat inferior dreta de dos mesos
d'evolucié, rep una cura amb mel tres cops per setmana, observant als 14 dies una
reduccio del tamany i de la infeccio, encara que manifesta dolor a la bipedestacid i a la
nit. Passades 2 setmanes, el tamany de la Ulcera s'estanca, arribant a augmentar de
tamany un mes després. Aix0 suposa canviar la pauta per aposit hidrocoloide de silicona

fins assolir la cicatritzacio al cap de 4 mesos %,

Al llarg d'aquests darrers deu anys s'han anat publicant diversos casos i assajos clinics,
sobre I's de la mel en el tractament del peu diabétic, Glceres per pressio i Ulceres
venoses. (Annexe 3) A continuacid s'exposen alguns resultats d'aquests casos i assajos
clinics, extrets de la literatura.

Al 2006 Lotfy i col-laboradors presentaren el cas d'un pacient amb DM2 que presentava
una ulcera de peu diabetic al peu dret. Aquesta presentava un abscés amb pus que va

haver de ser drenat abans d'iniciar el tractament amb una mescla formada per 800mg de

17



propolis, una substancia recollida de la resina dels arbres per I'Apis mellifera, 50g de
mirra i mel, anomenada Pasta MPH (Myrrh Propolis Honey). La cura es feia cada dia i
al cap de 4 setmanes es va assolir la cura completa de I'tlcera ©. Més endavant i
tractant el mateix tipus de Ulcera, al 2008 Shukrimi et al. obtenen iguals resultats.
Encara que no es coneix la mostra utilitzada, es contrasta el tractament amb mel pura no
esterilitzada australiana front la povidona iodada. Foren 14,4 dies i un rang de 7-26 el
temps que tarda la mel en cicatritzar les ferides, davant 15,4 i un rang de 9-36 de la
povidona ©®. Un estudi amb cas clinic més recent, realitzat per Mohamed H. i
col-laboradors al 2012, determina que després de 4 setmanes d'aplicar diariament mel en
una Ulcera de peu diabétic d'un pacient amb DM2, s'assoleix el 100% de la cicatritzacio,
essent aquesta del 70% tan sols a les 2 setmanes ?".

En un assaig clinic que compta amb una mostra de 10 pacients, dut a terme al 2013 per
Oscar Tellechea, compara el tractament habitual per a les Glceres venoses, front un gel
de mel amb el tractament habitual consistent en elevacio de les extremitats, terapia
compressiva, pentoxifilina i aspirina. EI gel de mel estava compost per un 40% de mel
medicinal, lanolina hipoalergénica purificada (Medilan®), polietilenglicol, vitamina C i
vitamina E. Després de passar per un tractament que no havia suposat una millora per
aquests pacients durant 3 anys, en un periode de 28-174 dies, set ferides curaren
completament i la resta experimentaren una reduccié del seu tamany 2.

Al 2004, un cas clinic d'una pacient amb tres UPP de grau IV (dues al trocanter i una al
sacre) i una UPP de grau Il a l'escapula dreta és estudiat per Gonzalez Gascon i Del
Dedo Torre. En tan sols dotze mesos shavien provat tractaments amb
clostridiopeptidasa, hidrocoloides de placa, hidrocoloides liofilitzats, hidrogel o alginat
calcic, els quals no havien demostrat una clara evolucio. Des que es va instaurar la
terapia amb mel pura, sense processar ni esterilitzar, les ferides varen mostrar una
rapida millora, de tal manera que als 2 mesos les UPP del sacre i del trocanter dret es
resolgueren completament 2. Yapucu Giines i Eser al 2007 dedicaren també un assaig
clinic al tractament amb mel, no processada i esterilitzada amb radiacié gamma, front el
tractament amb diaminoacridina metoxi plus nitrofurazona, en les UPP. La mostra
utilitzada era de 36 pacients amb Ulceres de grau Il i Ill, dels quals el grup de la mel
estava format per 15 i el de la nitrofurazona per 11. Després de 5 setmanes, la cura amb
mel fou quatre vegades superior, amb una reduccio del 56%, davant la nitrofurazona,

que tan sols tingué una reduccié del 13% @4,
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En ultim lloc, al 2013 Pérez Sanchez va proposar un cas clinic en el qual es tractaven
alhora una Ulcera venosa a l'extremitat inferior esquerra i una UPP al gluti-sacre dret.
Després d'anys de tractament amb hidrocoloides, alginats i hidrogels sense apreciar una
millora, s'inicia el tractament amb mel encalentida al bany Maria per a omplir les
cavitats. Als 4 mesos la Ulcera venosa havia curat completament i a I'any i dos mesos ho
feia la UPP 19,

Conclusions

La mel és un producte natural i economic que a part de comptar amb poderoses
propietats antiséptiques, esta present en totes les cultures #:#3°1014.151922) " Es noples
I'na utilitzat durant mil-lennis i en ple segle XXI s'esta recobrant la importancia del seu
Us en la cura de ferides, al veure's quiestionada lI'administracio rutinaria d'antibiotics, per
a tractar la infeccié de ferides i Ulceres davant el risc de desenvolupar resisténcia,

149 L'era dels antibiotics es va

reaccions d'hipersensibilitat o insuficiencia renal
reclinant en front de les terapies alternatives, alhora que l'era de la mel es torna a

redescobrir.

Les seves propietats antibacterianes i estimulants de la cicatritzacio han estat
contrastades i evidenciades per diversos autors al llarg dels ultims anys. Alguns dels
estudis que s’han portat a terme, han anat més enlla i han englobat també als
professionals que s'encarregaran del seu maneig i aplicacié, estalviant temps i material.
Davant l'alleugeriment de la carrega de feina destinada a les cures, al veure's reduit el
temps que l'equip d'infermeria i/o familiars hi han d'invertir, s'hi afegeix l'estalvi
economic. El cost es redueix als aposits de gassa que cobreixen la ferida i contenen la
mel, fet que fa d'aquest producte natural una alternativa per tots aquells col-lectius i
sectors de la societat que no poden accedir als tractaments moderns actuals potenciats
per les grans companyies farmaceutiques. A més a més, els efectes adversos derivats del
tractament basat amb l'aplicaci6 de mel, sobre el Ilit de les Ulceres, han estat
relativament escassos, per no dir nuls, si es pretén comparar-ho amb altres tractaments
que s'administren des de I'atencio hospitalaria, primaria o sociosanitaria espanyola.

Tot i aixo, la qualitat dels estudis que s'han dut a terme fins al moment és limitada

perque es basen en mostres de poblacio petites, d'un pacient en molts de casos.
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L'autora del present treball de revisio bibliografica, proposa dissenyar estudis que
abracin una mostra de poblacié més gran, dels quals el seguiment sigui més perdurable
en el temps i1 que aquests siguin comparables amb altres tractaments, els quals utilitzin
altres tipus d'antiseptics per a tractar les Ulceres. A més, es recomana dur-los a terme en
llocs on en sigui facil fer-ne el seguiment com ara Residéncies, Centres d'Atencio
Primaria o Unitats de Cures Pal-liatives; encaminant la investigacio cap al camp de les
Ulceres arterials, les quals no han tingut cabuda en el present estudi a causa de
I'escassetat de treballs anterior.

En comparacio amb altres antiseptics, la mel no compta amb suficient evidencia escrita,
per aquest motiu és necessari impulsar la investigacié en aquest camp, aixi com la
publicacié d'articles cientifics que abordin aquest tema, per motivar a la comunitat a fer-
ne Us. Arrel, molts professionals no confien en la mel perqué no hi estan familiaritzats,
perque no coneixen les seves propietats o simplement perqué no ha estat suficientment
publicitada. Com més publicacions, major sera la disposicio dels professionals de la

salut a implementar-la a la practica clinica.
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Annexes

Annexe 1. Evolucié tractament amb Medihoney® en UPP, secundaries a lesions

medul-lars. Biglari et al. al 2011

Ref. (9)
Figura 1. Pacient de 79 anys paraplégica amb Ulcera sacra Figura 2. Pacient de 35 anys paraplégic amb Glcera
de grau 3. isquiatica i escrotal de grau 3-4.

Sequencia: a) fotografia abans I'inici del tractament, b) a les dues setmanes, c) a les quatre setmanes.
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Annexe 2. Propietats de la mel.

Cicatritzant

- Acidesa

Desbridant
- Osmolaritat
- H,0,

Entorn humit

- Osmolaritat

Annexe 3. Assajos i casos clinics sobre Glceres de peu diabetic, Ulceres venoses i UPP.

Antibacterian

- Osmolaritat
- H202
- Acidesa

a

Mel

Antiinflamato
ria

- Osmolaritat

- Hy0,

Desodoritzant
-Metabolitzacio
sucre

Immunitat
- H,0;
- Acidesa

Peu diabetic Lotfy et | Mostra 1
al. 2006 Tt. habitual | No especificat.
Tt. estudiat | Pasta MPH
Cura Diaria.
Resultat Cura completa a les 4 setmanes.
Shukrimi | Mostra Desconeguda.
et al. | Tt habitual | No especificat.
2008 Tt. estudiat | Mel pura no esterilitzada vs. povidona iodada.
Cura Rentat amb SF, assecat amb gassa esteril i aposit
secundari.

24




Resultats Ulceres amb mel curen entre 7-36 dies i Glceres amb
povidona iodada entre 9-36.
Mohamed | Mostra 1
et al. Tt. habitual | No especificat.
2012 Tt. estudiat | Mel pura.
Cura Diaria. Rentat amb SF, aplicaci6 mel amb gassa i
aposit secundari.
Resultat Cura completa a les 4 setmanes.
Venosa Oscar Mostra 10
Tellechea, Tt. habitual | Elevacié cames, compressio, pentoxifilina, aspirina.
2013 Tt, estudiat | Gel de mel
Cura 2 X setmana
Resultat Reduccié tamany entre 28-174 dies. 7 curen
completament.
Pressio Gonzélez | Mostra 1
Gascén i Quantitat 3UPP de grau IV i 1 UPP grau Il.
Del Dedo Tt. habitual | Desbridament quirdrgic, clostri  diopeptidasa,
hidrocoloide en placa, hidrocoloide liofilizat,
Torre, hidrogel, alginat calcic.
2004 Duraci6é | 12 mesos
Tt. estudiat | Mel pura sense processar ni esterilitzar.
Cura Diaria. Rentat amb SF, aplicacié amb xeringues de
5-10ml i aposit secundari.
Resultat 2 mesos després cicatritzen completament sense EA
ni reinfeccio.
Yacupu Mostra 36
Gines i Quantitat 50 UPP
Eser. Tt. habitual | No especificat.
Tt. estudiat | Mel esterilitzada vs. diaminoacridina metoxi plus
2007 nitrofurazona.
Cura Diaria. Rentat amb SF, aplicaci6 amb gassa
impregnada i aposit secundari.
Resultat 5 setmanes després reduccié tamany Ulceres
tractades amb mel és 4 vegades major. 56% mel-
13% diaminoacridina metoxi plus nitrofurazona.
Venosa Pérez Mostra 1
pressio Séanchez, Quantitat 1 UPP al gluti-sacre dret i 1 UGlcera venosa a
2013 I'extremitat inferior esquerre.
Tt. habitual | No especificat.
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Tt. estudiat

Mel terapéutica.

Cura Cada 2-3 dies. Rentat amb SF, secat amb compreses
estérils, encalentir mel per reomplir cavitats amb
xeringa de 5-10ml, cobrir amb aposit.

Resultat UPP cura a l'any i dos mesos i Ulcera venosa al mes i

mig.
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