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Resumen

Introduccién: El amnios de placenta se emplea en el tratamiento de quemaduras.
Con el auge de la Medicina Regenerativa y hallazgos de células madre, factores
de crecimiento, moléculas antiinflamatorias y antimicrobianas en el amnios, se
desarrolla un nuevo impulso en su estudio.

Objetivo: Evaluar el amnios en la cobertura cutdnea del paciente con
guemaduras en el Servicio de Caumatologia del Hospital Universitario Manuel
Ascunce Domenech.

Materiales y métodos: Estudio experimental en adultos con quemaduras de 20
por ciento de superficie corporal quemada y mas. El universo se conformd por
120 pacientes. Se seleccionaron por muestreo aleatorio 50 pacientes, divididos
en dos grupos de 25, grupo experimental: se aplicd el amnios de placenta sobre
la quemadura, grupo convencional: se aplicé el protocolo validado por el servicio.
Resultados y discusién: Edad, sexo y extension de la quemadura mostraron el
mismo comportamiento en los grupos, no influeyeron en la mortalidad. Egresaron

en condicién de fallecido en el grupo convencional, 14 (28,0 %), mientras solo 1
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(2,0 %) en el grupo experimental, p= 0,000. En los pacientes tratados con
amnios no hubo reporte de eventos adversos.

Conclusiones: La aplicacidon del amnios de placenta en pacientes con quemaduras
resultd eficaz al disminuir la mortalidad.

Palabras clave: medicina regenerativa;, membranas fetales; reparacion de

tejidos; cicatrizacidén; quemaduras
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Introduccion

El amnios de placenta humana es la membrana placentaria mas interna, cubre la
cara fetal de la placenta y constituye la superficie externa del cordén umbilical,
se halla en contacto con el liquido amnidtico y el feto. Es una lamina Unica
delgada, semitransparente, lisa, avascular, de aproximadamente 100 pm, sin
estructuras nerviosas. Esta formada por cinco capas: epitelio, membrana basal,
capa compacta, capa de fibroblastos y capa esponjosa. Dos tipos de células la
conforman: las células epiteliales amnidticas humanas y las células estromales
mesenquimales amnidticas humanas.!?

El amnios brinda resistencia mecanica lo cual protege al feto de traumas fisicos,
tiene actividad antimicrobiana y baja antigenicidad por su condicidn de
avascular. Ademas, sintetiza factores de crecimiento que modulan la cicatrizacion
y reducen la inflamacidon.'3 Lo que unido a la presencia de células madre
epiteliales y mesenquimales la convierten en una cobertura temporal ideal para
el tratamiento de zonas cruentas por: quemaduras, Ulceras neuropaticas, Ulceras
vasculares, Ulceras por presion, heridas dehiscentes y traumatismos.*>

Otros elementos que justifican su uso son: la disponibilidad y ser relativamente
econdmica. La posibilidad de abordar las consideraciones éticas mediante
consentimiento informado, uno para el donante y otro para el receptor, por
comportarse similar a una donacién de 6rgano (la placenta es considerada un
organo temporal que se desecha después del nacimiento). Ademas, la
tumorigenicidad no se ha evidenciado en el uso de amnios humano como apésito
bioldgico para heridas.?

El amnios de placenta humana se emplea desde hace cerca de un siglo en el
tratamiento de pacientes con quemaduras graves. El primer reporte data de
1910, cuando se aplic6 como sustituto del injerto de piel. En la segunda mitad
del siglo XX constituyd uno de los primeros biomateriales para la ingenieria de
tejidos, como andamio bioldgico util en la proliferacién y migracion celular. Con
el auge de la Medicina Regenerativa en el siglo XXI y los hallazgos de células
madre, factores de crecimiento, moléculas antiinflamatorias y antimicrobianas en
el amnios, se desarrolla un nuevo impulso en su estudio.*

Objetivo
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Evaluar el amnios de placenta humana en la cobertura cutédnea del paciente con
guemaduras en el Servicio de Caumatologia del Hospital Universitario Manuel
Ascunce Domenech, de Camaguey.

Materiales y métodos

Se realizé un estudio experimental en los pacientes adultos con quemaduras de
20 por ciento de superficie corporal quemada (% scq) y mas, hospitalizados en el
Servicio de Caumatologia del Hospital Universitario Manuel Ascunce Domenech,
de Camaguey, durante el periodo septiembre 2020 a septiembre 2025.

Universo y muestra

El universo se conformd por 120 pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion y exclusién.

Criterios de inclusidn

- Paciente de 19 afios y mas, hospitalizado, con diagndstico de quemadura de 20
% scq y mas, con profundidad de la lesidon hipodérmica.

- Consentimiento informado.

Criterio de exclusién

- Historia clinica incompleta.

Se calculd un tamano muestral de 50 pacientes, los que se seleccionaron por
muestreo aleatorio simple y fueron divididos en dos grupos de 25 pacientes cada
uno:

- Grupo experimental: pacientes a los que se les aplicd el amnios de placenta
humana sobre la quemadura, previa necrectomia de la zona.

- Grupo convencional: pacientes a los que se les aplicé el protocolo validado por
el servicio, que comprende: necrectomia de la zona y cura oclusiva seca con
crema antimicrobiana.

En ambos grupos, una vez se obtuvo tejido de granulacién util se realizé injerto
de piel parcial para la cobertura definitiva.

Protocolo terapéutico de obtencion y aplicacion del amnios de placenta
humana en pacientes con quemaduras

Se aplico el protocolo de Bucchi C, et al.® modificado por los autores, a partir de
su validacion en partos por cesarea electiva para aplicacion en el paciente con
guemaduras hipodérmicas.

1. Para obtener el amnios se utilizaron placentas de parto por cesarea electiva,

pues en el parto por via vaginal hay riesgo de contaminacién bacteriana de la



(‘ < Cuarto Congreso de

Ciencias Basicas Biomédicas en Granma.
Manzanillo.

placenta y consideraciones éticas diferentes (la paciente sufre dolor al momento
de la aplicacién del consentimiento informado).

2. Se prepard en el saléon de operaciones los siguientes materiales: bandeja
metalica, mango de bisturi y hoja de bisturi, tijera y 4 vasos de precipitado de
300 mL. Todo el material debe estar esterilizado.

3. Inmediatamente después del parto, se depositd la placenta en un recipiente
estéril no traslucido con cloruro de sodio al 0,9 % (solucidn salina), de manera
gue la placenta quedd cubierta completamente por la solucidn. Se selld el
recipiente y transportd a temperatura de 4 °C al saldn de operaciones donde se
va a aplicar como cobertura. La cadena de frio disminuye el riesgo de
multiplicacién bacteriana, pero se debe evitar la congelacion porque la
cristalizacion de las células las destruye.

4. Se desinfecté la cara exterior del recipiente con etanol al 70 %, antes de
introducirlo el saléon de operaciones.

5. Con guantes estériles se depositd la placenta en la bandeja metalica con el
funiculo umbilical hacia arriba. No lavar la placenta en el recipiente, pues la
importante cantidad de sangre dificultara un lavado eficaz, requerird tiempo
considerable y conllevard una manipulacion excesiva de la placenta. Una vez
depositada la placenta en la bandeja metdlica, se retira el recipiente fuera del
salén.

6. No se recomienda cortar el cordon umbilical. Dado que el funiculo umbilical
contiene: dos arterias umbilicales y una vena umbilical, si se corta, se producira
una extravasacion significativa de sangre, lo que dificultara el procedimiento.

7. Con el bisturi se hace un corte superficial que circunscriba el funiculo umbilical
a aproximadamente 1 cm del tallo. Posteriormente, hacer cuatro cortes lineales,
cada uno desde el corte que rodea el funiculo umbilical hasta la parte mas lateral
de la placenta.

8. Con los dedos se separd y levantd el amnios de la placenta, evitando la
manipulacién excesiva del tejido (el amnios es friable).

9. Se depositdé el amnios en un vaso de precipitado con 200 mL de solucién
Ringer a un pH 6,5 para disolver los codagulos de sangre. Agitar suavemente el
amnios con una pinza para eliminar los codgulos de sangre que se encuentran
adheridos a la membrana. Debido al pH &cido, el amnios no debe estar en
contacto con la solucidon de Ringer durante mas de 10 a 15 minutos.
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10. Se colocd el amnios en una bandeja con soluciéon salina a temperatura
ambiente para su aplicacion.

11. El lecho donde se va a aplicar el amnios debe ser previamente
necrectomizado (Figura 1).

12. El amnios se aplica en forma de laminas sobre el lecho, previa toilette de la
zona (Figura 2 y 3), evitando un sangrado importante (los coagulos impiden que
el amnios se adhiera al lecho).

12. Sobre el amnios se colocan gasas impregnadas en nitrofurazona o neobatin,
apositos estériles y vendajes.

Variables

El estudio comprendid tres dimensiones:

Dimension caracterizacidén de la muestra

- Grupo de tratamiento: cualitativa nominal dicotdmica (tratamiento
convencional/tratamiento experimental).

- Edad: cuantitativa continua (expresada en anos).

- Sexo: cualitativa nominal dicotémica (masculino/femenino).

- Extension de la quemadura: cuantitativa continua (expresada en % scq).
Dimension eficacia

- Estado al egreso (variable de respuesta al tratamiento): cualitativa nominal
dicotémica (vivo/fallecido).

Dimensién seguridad

- Eventos adversos: cualitativa nominal dicotémica (si/no).

Los datos se obtuvieron de la historia clinica personal. Se construyd una base de
datos mediante el paquete estadistico Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) version 25.0 para Windows con error aceptable y valor de confianza del
95 %. Los datos se resumieron en numeros absolutos y por ciento. Las variables
cuantitativas fueron tratadas mediante la determinacion de: media y desviacion
estandar (DE). Se realizaron las pruebas de normalidad de Kolmorov-Smirnov
para la seleccion del estadistico pertinente. Se aplicd el analisis no paramétrico
para muestras independientes mediante la U de Mann-Whitney para evaluar la
diferencia entre los grupos de tratamiento. Los resultados se presentaron en
texto y tablas estadisticas.

El estudio siguid lo estipulado en el Cddigo de Nuremberg, el Cddigo
Internacional de Etica Médica aprobado por la 3ra. Asamblea General de la
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Asociacion Médica Mundial y la Declaracién de Helsinki de principios éticos para
investigacion médica en seres humanos, incluida la investigacion del material
humano y de informacién identificables.’

Resultados y discusion

En la tabla 1 se observa el comportamiento de la media y DE de la edad para los
grupos de tratamiento, la cual no resultd significativa, p= 0,225. Acorde a la
prueba U de Mann-Whitney se retiene la hipotesis nula, es decir el
comportamiento en ambos grupos de tratamiento es similar.

Tabla 1. Comparacion entre grupos de tratamiento y edad.

Grupo de tratamiento Prueba U de
Tratamiento Tratamiento Mann-
Edad convencional experimental Whitney
Media DE Media DE
50,4 17,4 45,1 15,7 0,225

Desviacion estandar (DE)

Fuente: historia clinica

En el estudio predominaron las pacientes femeninas, 28 (56,0 %). No obstante,
la distribucién entre los grupos de tratamiento resulté homogénea, p= 0,254,
acorde al estadistico chi cuadrado, tabla 2.

Tabla 2. Comparacion entre grupos de tratamiento y sexo.

Grupo de tratamiento

Tratamiento Tratamiento Total
Sexo convencional experimental

No. % No. % No. %
Masculino 9 18,0 13 26,0 22 | 44,0
Femenino 16 32,0 12 24,0 28 | 56,0
Total 25 50,0 25 50,0 50 |100,0
Fuente: historia clinica p= 0,254

Tapia G, et al.8 en un estudio de mortalidad en pacientes quemados realizado en
el Servicio de Caumatologia del presente estudio, reportan 52 adultos fallecidos,
de los cuales la mayoria se encontraba en el grupo de edad de 40 a 59 afios, 23
pacientes (44,23 %) y un predominio del sexo femenino con 32 pacientes

fallecidas (61,54 %). Ademas, informan una mayor mortalidad a partir de los 60
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anos por las alteraciones en los mecanismos fisioldgicos de los sistemas de
organos y una pérdida de la capacidad adaptativa ante el trauma térmico.

Los autores consideran que el proceso de envejecimiento afecta la funcionalidad,
con un mayor riesgo de accidentalidad. Por otra parte, siendo el hogar el sitio
mas frecuente de accidentes y en particular la cocina, no es infrecuente que las
féminas constituyan en el estudio el grupo mayoritario.

Al comparar la extensidén de la quemadura entre los grupos de tratamiento, tabla
3, se aprecia un comportamiento similar acorde a la prueba U de Mann-Whitney,
p= 0,127, por lo que se retiene la hipdtesis nula, es decir no hay diferencia entre
los grupos.

Tabla 3. Comparacion entre grupos de tratamiento y extensién de la quemadura.

Grupo de tratamiento Prueba U de
Extension de Tratamiento Tratamiento Mann-
la convencional experimental Whitney
quemadura Media DE Media DE
43,6 23,0 31,2 10,0 0,127

Desviacion estandar (DE)

Fuente: historia clinica

Hernandez-Sampieri, et al.° consideran que el control en los estudios
experimentales logra la validez interna, expresada esta como: %“grado de
confianza que se tiene de que los resultados del experimento se interpreten
adecuadamente y sean validos”. El control contiene la influencia de variables
extrafias o ajenas al estudio sobre la variable dependiente, es decir, sobre la
variable de respuesta al tratamiento. Las variables extrafias generan confusion,
son variables confusoras, a la hora del analisis de los resultados.

En el presente estudio la edad, el sexo y la extension de la quemadura, son
susceptibles de afectar el estado al egreso del paciente y actuar como variables
confusoras. Dado que es imposible prescindir de ellas y la asignacion de sujetos
fue aleatoria, la prueba U de Mann-Whitney al retener la hipdtesis nula en las tres
variables, demostré que el verdadero efecto observado se debe de forma inequivoca
al tratamiento experimental y no a la influencia de esas variables.

En la tabla 4 se aprecia que un mayor numero de pacientes egresaron en

condicién de fallecido en el grupo convencional, 14 (28,0 %), mientras solo 1



(‘ < Cuarto Congreso de

Ciencias Basicas Biomédicas en Granma.
Manzanillo.

(2,0 %) en el grupo experimental. Lo cual resultd estadisticamente significativo
acorde al estadistico chi cuadrado, p= 0,000. Es decir, las probabilidades de
morir son mayores en el grupo de tratamiento convencional.

Tabla 4. Comparacion entre grupos de tratamiento y estado al egreso.

Grupo de tratamiento
Estado al Tratamiento Tratamiento Total
egreso convencional experimental
No. % No. % No. %

Fallecido 14 28,0 1 2,0 15 | 30,0
Vivo 11 22,0 24 48,0 35 | 70,0
Total 25 50,0 25 50,0 50 |100,0
Fuente: historia clinica p=0,000

Sandoval J, et al.’° en un estudio en 14 pacientes pediatricos con quemaduras
dérmicas, a los que se les aplic6 membrana amnidtica humana como cobertura
temporal, una sola vez, entre las 24 y 48 horas posquemadura, reportaron un
promedio de estadia hospitalaria de 8 dias, ausencia de complicaciones y menor
empleo de antibioticoterapia parenteral.

Salazar M.!! en una revision bibliografica del tema que comprendid bases de
datos relevantes y 10 afios de busqueda, comunica sobre las caracteristicas
antiinflamatorias del amnios de placenta, la autora refiere: “las células epiteliales
amnioticas contienen interleucina 10 (IL-10) que regula negativamente la
expresion de citocinas Th1l, antigenos de clase II del complejo mayor de
histocompatibilidad y moléculas coestimuladoras en macréfagos”.

Ademas, IL-10 mejora la supervivencia, proliferacion y produccion de anticuerpos
de las células B, que inhiben la produccion de citocinas proinflamatorias, tales
como: interferén-y, IL-2, IL-3, factor de necrosis tumoral-a (TNF-a) y factor
estimulante de colonias de granulocitos y macréfagos (GM-CSF). Esto unido al
efecto de cobertura del amnios, que protege las terminaciones nerviosas y
favorece una rapida cicatrizacién, permiten una adecuada modulacién del dolor
en el paciente.!

En el presente estudio, en el manejo del dolor de los pacientes quemados
tratados con amnios de placenta humana, no se requirié avanzar en la escalera

analgésica hasta los opioides.



(‘ < Cuarto Congreso de

= Ciencias Basicas Biomédicas en Granma.
Manzanillo.

En un estudio preclinico de quemaduras experimentales tratadas con
fotobiomodulacion y membrana amniética humana en 48 ratas Wistar, en el
analisis histoldgico se evidencié disminucion de la inflamacién (p< 0,0001),
aumento de la proliferacion de fibroblastos (p< 0,0001) en los grupos de:
amnios, laser y amnios mas laser. En este Uultimo se obtuvo a los 14 dias la
mayor efectividad en la aceleracion del proceso de cicatrizacidén (p< 0,0001). La
investigacion demuestra que el amnios de placenta es susceptible a ser
combinado con otras terapias para potenciar efectos antiinflamatorios, estimular
la proliferacién celular y asi acelerar el proceso de reparacion tisular.!?

Los eventos adversos fueron escasos en la serie, tabla 5. No obstante, en los
pacientes tratados con amnios de placenta no hubo reporte.

Tabla 5. Comparacion entre grupos de tratamiento y eventos adversos.

Grupo de tratamiento
Eventos Tratamiento Tratamiento Total
adversos convencional experimental
No. % No. % No. %
Si 3 6,0 0 0 3 6,0
No 22 44,0 25 50,0 47 | 94,0
Total 25 50,0 25 50,0 50 | 100,0

Fuente: historia clinica

Rouzaire M, et al.!® refieren que las heridas comunes en personas jovenes sin
comorbilidades cicatrizan de forma rdpida, pero cuando aparecen factores que
retardan la cicatrizacidon o estamos en presencia de heridas complejas, como las
guemaduras, se requieren tratamientos innovadores para la solucién. De ahi que
el amnios de placenta humana con sus propiedades biolégicas como:
antimicrobiano, promotor de la epitelizacién, accidén antifibrética, efecto
analgésico y actividad proangiogénica, sea una herramienta Gtil de la Medicina
Regenerativa. Hunger S, et al.'* reportan el uso del amnios no solo en la lesion
por quemadura, sino también, en la zona donante de piel para injerto cutaneo.
En estudio reciente, Klama-Baryta A, et al.'® validan la eficacia tanto del amnios
de placenta humano como el porcino, embebidos en antisépticos para la

prevencion de infecciones de heridas.!® Lo que representa una solucién ante el
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déficit de donantes de trasplantes de érganos y tejidos humanos, constituyendo
los tejidos animales una fuente alternativa.

El Unico sustituto adecuado para la cobertura definitiva en una quemadura
hipodérmica de 1 % scqg y mas, es la piel autdloga (propia del paciente),
procedimiento quirudrgico conocido como injerto de piel. Sin embargo, en
pacientes con gran extensidon de la quemadura o condicionantes que impiden la
intervencion, la cobertura temporal con sustitutos de piel es utilizada a nivel
mundial.

Si bien, el sustituto temporal ideal no existe, y la seleccion depender de: la
experiencia del equipo médico, disponibilidad y precio. El amnios de placenta
humana juega un rol vital, al ser asequible y mostrar una relaciéon costo-
beneficio positiva. Ademas de comportarse como un bioproducto de Medicina
Regenerativa.

Conclusiones

La aplicacién del amnios de placenta humana en pacientes con quemaduras
resultd eficaz al disminuir la mortalidad de manera significativa.
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Anexos

Figura 1. Necrectomia quirurgica en paciente con quemadura.*

Figura 2. Aplicacién del amnios de placenta humana.*
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Figura 3. Cobertura temporal con amnios de placenta humana y definitiva con
injerto de piel parcial (hemiabdomen inferior).*

* Imagenes de los autores del estudio.
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