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RESUMO

Introdugao: Os biofilmes bacterianos constituem comunidades microbianas organizadas e
aderidas a superficies, envoltas por uma matriz extracelular que confere protecao e favorece a
adaptagdo a ambientes adversos. Essa organizacdo estrutural estd diretamente relacionada a
persisténcia microbiana, a recorréncia de infecg¢des e a reducao da eficacia dos antimicrobianos,
representando um importante desafio bioldgico e farmacéutico na pratica clinica e na saude
publica. Objetivo: Analisar os biofilmes bacterianos como mecanismo de persisténcia
microbiana, destacando seus principais impactos bioldgicos e farmacéuticos descritos na
literatura cientifica. Metodologia: Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, de
abordagem qualitativa e carater descritivo-exploratorio. A busca foi realizada em bases de
dados nacionais e internacionais, incluindo PubMed, Scopus, Web of Science, SciELO e
Google Scholar. Foram incluidos artigos publicados entre 2019 e 2025, nos idiomas portugués
e inglés, que abordassem a formagdo de biofilmes, mecanismos de persisténcia microbiana,
resisténcia antimicrobiana e estratégias de controle. A selecdo dos estudos seguiu critérios
previamente definidos, e os dados foram analisados de forma descritiva e interpretativa.
Resultados e Discussao: Os resultados evidenciaram que os biofilmes bacterianos atuam como
importantes mecanismos de persisténcia microbiana, principalmente devido a presenca da
matriz extracelular, a heterogeneidade metabolica e a ocorréncia de células persisters. Esses
fatores dificultam a penetragdo e a acdo dos antimicrobianos, favorecendo a tolerancia
fenotipica, a recidiva de infec¢des e, em alguns casos, o desenvolvimento de resisténcia
antimicrobiana. Observou-se, ainda, que a comunicagdo celular mediada por quorum sensing
contribui para o aumento da viruléncia e da estabilidade dos biofilmes. Conclusiao: Conclui-
se que os biofilmes bacterianos desempenham papel central na persisténcia microbiana e na
limitacdo da eficacia farmacologica dos tratamentos convencionais. A compreensdo integrada
de seus aspectos biologicos e farmacéuticos ¢ fundamental para o desenvolvimento de



estratégias terapéuticas inovadoras, capazes de reduzir a recorréncia de infecgdes e mitigar o
avango da resisténcia antimicrobiana.

Palavras-chave: Biofilmes bacterianos; Persisténcia microbiana; Quorum sensing; Resisténcia
antimicrobiana; Terapia antimicrobiana.

1 INTRODUCAO

Os biofilmes bacterianos constituem uma das estratégias mais complexas e eficazes de
sobrevivéncia microbiana, desempenhando papel central na persisténcia de infecgdes, na
adaptacdo a ambientes adversos e no aumento da resisténcia aos agentes antimicrobianos.
Diferentemente das bactérias em estado planctonico, os micro-organismos organizados em
biofilmes apresentam comportamento coletivo, caracterizado pela adesao a superficies bioticas
ou abidticas e pela producao de uma matriz extracelular polimérica que confere protegao fisica
e funcional as células microbianas (Zhao; Sun; Liu, 2023). Essa organizacao estrutural favorece
a manutencdo da viabilidade bacteriana mesmo diante de condi¢des hostis, como estresse

ambiental, resposta imune do hospedeiro e exposi¢do prolongada a farmacos antimicrobianos.

A formagao do biofilme ocorre por etapas dinamicas e interdependentes, incluindo
adesdo inicial, maturacdo estrutural e dispersdo celular. Durante esse processo, alteragdes
fisiologicas e metabolicas conferem as bactérias uma maior capacidade de adaptacdo e
sobrevivéncia, tornando-as menos suscetiveis as terapias convencionais (Rather; Gupta;
Mandal, 2021). Estudos recentes destacam que a arquitetura tridimensional do biofilme,
associada a heterogeneidade metabodlica das células, dificulta a penetragdo uniforme de

antibidticos, contribuindo para falhas terapéuticas e recidivas infecciosas (Almatroudi, 2024).

Nesse contexto, destaca-se a presen¢a das chamadas células persisters, subpopulagdes
bacterianas metabolicamente dormentes, capazes de sobreviver a altas concentragdes de
antimicrobianos sem, necessariamente, apresentar resisténcia genética classica. Essas células
desempenham papel crucial na persisténcia microbiana e na reativacdo de infecgdes apos a
suspensao do tratamento farmacoldgico (Abrantes; Da Rocha Nogueira, 2022). A associagao
entre biofilmes e células persisters representa, portanto, um desafio significativo para a pratica

clinica e para o desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas.

Do ponto de vista biologico, os biofilmes estdo amplamente distribuidos na natureza e
em ambientes clinicos, sendo implicados em infec¢des cronicas, dispositivos médicos
contaminados e doengas de dificil erradicacdo, como as infec¢des periodontais e respiratorias.
Na cavidade oral, por exemplo, a formag¢do de biofilmes estd diretamente relacionada ao

desenvolvimento de doengas periodontais, evidenciando a interagdo entre fatores microbianos



e estruturais na persisténcia da infeccao (Mosaddad et al., 2019; Rodrigues et al., 2025). Além
disso, biofilmes microbianos também influenciam processos ambientais e industriais,

demonstrando sua relevancia além do contexto clinico (Zhang et al., 2021).

Sob a perspectiva farmacéutica, a presenga de biofilmes impde limitagdes significativas
a eficacia dos antimicrobianos disponiveis. A matriz extracelular atua como uma barreira fisica
a difusdo dos farmacos, enquanto altera¢cdes no microambiente interno do biofilme, como pH
reduzido e baixo teor de oxigénio, comprometem a atividade de diversos antibidticos
(Muhammad et al., 2020). Ademais, mecanismos de comunicacao celular, como o quorum
sensing, regulam a expressdo génica relacionada a viruléncia e a resisténcia, ampliando a

complexidade do controle farmacoldgico dessas estruturas (Kohut et al., 2025).

Diante desse cenario, diferentes abordagens tém sido investigadas para o controle e a
erradicacdo de biofilmes bacterianos, incluindo métodos fisicos, quimicos e biologicos.
Estratégias combinadas, que associam agentes antimicrobianos a substancias capazes de
desorganizar a matriz do biofilme ou inibir sua formagdo, tém demonstrado resultados
promissores (Bandeira et al., 2022). No entanto, ainda existem lacunas significativas no
conhecimento acerca da interagdo entre biofilmes, persisténcia microbiana e resposta

farmacologica, refor¢cando a necessidade de pesquisas integradas e multidisciplinares.

Assim, compreender os biofilmes bacterianos como mecanismo de persisténcia
microbiana ¢ fundamental para o avanco das ciéncias biologicas e farmacéuticas. A elucidagao
de seus impactos bioldgicos e farmacologicos contribui para o desenvolvimento de novas
estratégias terapéuticas, capazes de superar a resisténcia microbiana e reduzir a incidéncia de

infecgdes cronicas, representando um desafio prioritario para a saude publica contemporanea.

2 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de natureza qualitativa, com abordagem descritiva e exploratdria,
desenvolvido por meio de uma revisdo integrativa da literatura, com o objetivo de analisar os
biofilmes bacterianos como mecanismos de persisténcia microbiana, bem como seus impactos
biologicos e farmacéuticos. A escolha desse método justifica-se por possibilitar a sintese critica
e sistematizada do conhecimento cientifico disponivel, permitindo a compreensao ampliada de

fendmenos complexos e multifatoriais relacionados a resisténcia e a persisténcia microbiana.

A revisao integrativa foi conduzida de forma sistematica, seguindo etapas previamente

definidas: (1) formulacao da questdo norteadora; (2) defini¢do dos critérios de inclusdo e



exclusao; (3) busca e selegdo dos estudos; (4) analise critica dos dados; e (5) sintese e
apresentacdo dos resultados. A questdo norteadora que orientou o estudo foi: Quais sdo os
principais mecanismos bioldgicos envolvidos na formagdo e manuten¢do dos biofilmes

bacterianos e quais sdo seus impactos na eficacia farmacologica dos antimicrobianos?

A busca bibliografica foi realizada em bases de dados cientificas nacionais e
internacionais reconhecidas, incluindo PubMed, Scopus, Web of Science, SCiELO e Google
Scholar. Foram utilizados descritores controlados e ndo controlados, combinados por meio dos
operadores booleanos AND e OR, tais como: “biofilmes bacterianos”, “persisténcia
microbiana”, “resisténcia antimicrobiana”, “células persisters”, “antibidticos” e “controle de
biofilmes”. As buscas foram adaptadas as especificidades de cada base de dados, visando

ampliar a sensibilidade e a abrangéncia da recuperagdo dos estudos.

Foram incluidos artigos cientificos publicados entre 2019 e 2025, disponiveis na integra,
nos idiomas portugués e inglés, que abordassem aspectos bioldgicos, clinicos ou farmacéuticos
relacionados a formacdo, manutengdo, resisténcia e estratégias de controle de biofilmes
bacterianos. Excluiram-se estudos duplicados, resumos de eventos, editoriais, cartas ao editor,
dissertacdes, teses, bem como artigos que ndo apresentassem relacdo direta com a tematica

proposta ou que nao respondessem a questdo norteadora.

Fluxograma 1 — Processo de sele¢@o dos estudos da revisdo integrativa

Biofilmes bacterianos,

Persisténcia microbiana, Pudmed/Medline,

Pubmed/Medline: n° 06

Resisténcia Scopus, Web of BVS: n° 04

antimicrobiana, Células Science, BVS
Persisters, Antibidticos,
Controle de biofilmes

Definicao do . . - Quantidade de
Descritores Bases Cientificas
tema estudos

Fonte: Autoria propria (2026)

Apos a identificacdo dos estudos, procedeu-se a leitura dos titulos e resumos para
triagem inicial, seguida da leitura completa dos textos elegiveis. A selecao final foi realizada
de forma criteriosa, garantindo a relevancia cientifica e metodologica dos estudos incluidos. Os

dados extraidos foram organizados em instrumento proprio, contemplando informagdes como



autor, ano de publicacdo, objetivo, metodologia, principais resultados e contribui¢des para a

compreensdo dos biofilmes bacterianos como mecanismo de persisténcia microbiana.

A andlise dos dados ocorreu de maneira descritiva e interpretativa, permitindo a
identificacdo de categorias tematicas relacionadas aos mecanismos de formacgao dos biofilmes,
a presenca de células persistentes, as barreiras farmacologicas impostas pela matriz extracelular
e as estratégias emergentes de controle e erradicagdo dessas estruturas. Os resultados foram
sintetizados de forma narrativa, estabelecendo relagdes entre os achados dos diferentes estudos

e destacando convergéncias, divergéncias e lacunas do conhecimento.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados obtidos a partir da andlise da literatura evidenciam que os biofilmes
bacterianos configuram-se como um dos mais relevantes mecanismos de persisténcia
microbiana, com repercussoes diretas nos campos bioldgico e farmacéutico. Segundo Zhao,
Sun e Liu (2023), os biofilmes devem ser compreendidos como comunidades microbianas
altamente organizadas, nas quais as bactérias apresentam comportamento cooperativo, distinto
daquele observado em células planctonicas. Essa organizacdo confere vantagens adaptativas
que favorecem a sobrevivéncia em ambientes adversos e sob exposi¢do prolongada a agentes

antimicrobianos.

De acordo com Rather, Gupta e Mandal (2021), a formacao dos biofilmes ocorre por
um processo multifisico que envolve adesdo inicial, maturacdo estrutural e dispersdo celular.
Cada uma dessas etapas estd associada a alteragcdes metabdlicas e genéticas que contribuem
para o aumento da tolerincia bacteriana aos antibioticos. Na analise desses autores, a arquitetura
tridimensional do biofilme cria microambientes internos heterogéneos, nos quais a difusao de

farmacos ¢ limitada, comprometendo sua eficacia terapéutica.

Conforme apontam Muhammad et al. (2020), a matriz extracelular polimérica
desempenha papel central na persisténcia microbiana, atuando como uma barreira fisica e
funcional. Essa matriz, composta por exopolissacarideos, proteinas e DNA extracelular,
dificulta a penetragao de antibidticos e protege as bactérias da a¢dao do sistema imunologico do
hospedeiro. Em consondncia com esses achados, Almatroudi (2024) destaca que métodos
avancados de investigagdo demonstram que a resisténcia observada em biofilmes nio se limita

a mecanismos genéticos classicos, mas envolve adaptagdes fisioldgicas complexas.

Quadro 1 — Mecanismos bioldgicos envolvidos na persisténcia microbiana



Mecanismo Caracteristicas Consequéncias
Matriz extracelular Barreira fisica e quimica Reducao da acao
antimicrobiana

Heterogeneidade metabolica | Diferentes estados | Tolerancia aos antibidticos
fisiologicos

Quorum sensing Comunicacdo celular Aumento da viruléncia

Células persisters Dorméncia metabolica | Recidiva de infec¢des
transitoria

Fonte: Autoria propria (2026)

No que se refere as células persisters, Segundo Abrantes ¢ Da Rocha Nogueira (2022),
essas subpopulacdes bacterianas apresentam metabolismo reduzido, o que lhes permite
sobreviver a acao de antibidticos bactericidas sem desenvolver resisténcia genética permanente.
Para os autores, essa caracteristica explica a recorréncia de infecgdes cronicas mesmo apos

tratamentos considerados adequados. Conforme destacam os autores:

As células persisters ndo apresentam mutagdes genéticas associadas a
resisténcia antimicrobiana classica, mas exibem um estado fenotipico
transitorio de dorméncia metabdlica. Essa condicdo possibilita a sobrevivéncia
frente a exposigdo a antimicrobianos, contribuindo de maneira significativa
para a persisténcia microbiana e a recorréncia de infec¢des associadas a
biofilmes” (Abrantes; Da Rocha Nogueira, 2022).

Tal como defendem Kohut ef al. (2025), a presenca de biofilmes bacterianos representa
um desafio crescente para a pratica clinica, uma vez que favorece infec¢des persistentes e de
dificil erradicagdo, especialmente em ambientes hospitalares. Na perspectiva desses autores, a
resisténcia associada aos biofilmes resulta da combinagdo entre barreiras fisicas, alteragoes

metabolicas e comunicacdo celular eficiente, o que amplia o impacto clinico dessas estruturas.

No contexto das infecgdes orais, Mosaddad et al. (2019) demonstram que os biofilmes
microbianos estdo diretamente associados a progressdao de doengas periodontais, reforcando a
relevancia clinica desses agrupamentos bacterianos. De acordo com os achados de Rodrigues
et al. (2025), analises microbioldgicas e microscopicas evidenciam a elevada complexidade
estrutural dos biofilmes presentes na superficie radicular dental, o que contribui para a

persisténcia da infeccdo mesmo apds intervengdes terapéuticas convencionais.

Quadro 2 — Biofilmes bacterianos: impactos farmacéuticos e abordagens terapéuticas



Impacto farmacéutico Descricao Repercussoes clinicas

Baixa penetracao do farmaco | Difusdo limitada pela matriz | Falha terapéutica

Inativacao do antibidtico Alteracdes de pH e oxigénio | Reducado da eficacia
Tolerancia fenotipica Sobrevivéncia bacteriana Recidiva infecciosa
Estimulo a resisténcia Pressdo seletiva prolongada | Resisténcia antimicrobiana

Fonte: Autoria propria (2026)

No campo farmacéutico, Na analise de Bandeira et al. (2022), estratégias tradicionais
de controle mostram-se insuficientes quando aplicadas isoladamente contra biofilmes maduros.
Como afirmam esses autores, métodos fisicos, quimicos e bioldgicos devem ser empregados de
forma integrada para alcancar melhores resultados. Em consondncia com essa perspectiva,
Almatroudi (2024) ressalta que abordagens inovadoras, como o uso de agentes dispersantes e
inibidores de quorum sensing, apresentam potencial promissor no enfrentamento da

persisténcia microbiana.

De acordo com Rather, Gupta e Mandal (2021), a compreensao da resisténcia associada
aos biofilmes exige uma mudanca de paradigma, superando o enfoque exclusivo na resisténcia

genética. Conforme afirmam os autores:

Os biofilmes bacterianos representam um sistema altamente adaptativo, no
qual a tolerancia aos antibidticos emerge de interagdes complexas entre
estrutura, metabolismo ¢ comunicacdo celular. Essa condi¢do desafia os
modelos convencionais de tratamento antimicrobiano e exige o
desenvolvimento de estratégias terapéuticas inovadoras e multifatoriais”
(Rather; Gupta; Mandal, 2021).

Por fim, os resultados analisados demonstram que os biofilmes bacterianos devem ser
reconhecidos como elementos centrais na persisténcia microbiana e na limitacdo da eficacia
farmacolodgica. A integragdo entre conhecimentos bioldgicos e farmacéuticos mostra-se
essencial para o desenvolvimento de terapias mais eficazes, capazes de reduzir a recorréncia de

infeccoes e mitigar o avango da resisténcia antimicrobiana.

4 CONCLUSAO

Os achados desta revisdo evidenciam que os biofilmes bacterianos configuram-se como
um mecanismo altamente eficaz de persisténcia microbiana, exercendo impactos significativos

nos ambitos bioldgico e farmacéutico. A organizagao estrutural dos biofilmes, aliada a producao



da matriz extracelular e a comunicagdo celular mediada por quorum sensing, favorece a
adaptacdo bacteriana a condi¢des adversas, dificultando a agdo do sistema imunologico e
comprometendo a eficacia dos antimicrobianos. Nesse contexto, a persisténcia microbiana
associada aos biofilmes representa um desafio crescente para o controle de infecgoes,

especialmente aquelas de carater cronico ou recorrente.

Do ponto de vista biologico, destaca-se a relevancia das células persisters como
subpopulagdes bacterianas capazes de sobreviver a exposi¢do a altas concentracdes de
antibioticos sem desenvolver resisténcia genética classica. Essa adaptagdo fenotipica transitoria
contribui de maneira expressiva para a recidiva das infec¢des e para a manutengao dos biofilmes
ao longo do tempo. A heterogeneidade metabolica observada no interior dessas estruturas
reforca a complexidade do fendmeno e evidencia a necessidade de abordagens que considerem

os diferentes estados fisioldgicos das células bacterianas.

Sob a perspectiva farmacéutica, os resultados analisados demonstram que os
tratamentos antimicrobianos convencionais apresentam limitagdes significativas frente aos
biofilmes bacterianos. A difusdo reduzida dos farmacos, as condigdes microambientais
desfavoraveis e os mecanismos adaptativos das bactérias comprometem a eficacia terapéutica
e favorecem falhas no tratamento. Dessa forma, torna-se imprescindivel o desenvolvimento de
estratégias terapfuticas inovadoras, que associem antimicrobianos a agentes capazes de

desorganizar a matriz do biofilme ou interferir nos mecanismos de comunicagao celular.

Diante do exposto, sugere-se a realizagdo de pesquisas experimentais e clinicas voltadas
a avaliagdo de terapias combinadas que integrem agentes antimicrobianos, inibidores de
quorum sensing e substancias dispersantes de biofilmes, bem como o uso de tecnologias
avancgadas de liberacdo de farmacos. Investigacdes dessa natureza podem contribuir para a
superagao da persisténcia microbiana, ampliando a efetividade dos tratamentos e reduzindo o

impacto das infec¢des associadas aos biofilmes na satde publica.
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