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Han sido muchos los avances en el manejo
de los pacientes quemados criticos en los ul-
timos anos, lo que ha permitido un aumento
importante de la supervivencia. Sin embargo,
ante una pérdida cutanea extensa, el trata-
miento quirurgico sigue siendo un reto para
el cirujano. El desbridamiento precoz de las
quemaduras para eliminar el tejido danado
hasta conseguir un lecho viable y la cobertura
mediante injertos de piel autdlogos constitu-
ye el gold standard del tratamiento quirdrgico.
Sin embargo, un dafio masivo en este 6rgano
nos limita la posibilidad de obtener los injer-
tos del paciente por la escasez de zonas do-
nantes. Cuando esto sucede, la reparacion de
estas lesiones es de caracter vital, por lo que
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debemos encontrar alternativas de cobertura.
Las alternativas de las que disponemos actual-
mente para la cobertura de grandes superfi-
cies son: el autoinjerto, los sustitutos tempora-
les (biolégicos, sintéticos), y los derivados de
la ingenieria tisular.

Los sustitutos derivados de la ingenieria ti-
sular, permiten la obtencion de grandes pro-
porciones de epitelio autdlogo partiendo de
una pequena biopsia de piel sana. El cultivo
de queratinocitos pertenece a la categoria
de sustitutos epidérmicos. Los primeros estu-
dios publicados sobre el cultivo de piel datan
de finales del siglo XIX, aunque es a partir de
mediados del siglo XX cuando comienzan a
publicar trabajos sobre el cultivo de querati-
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nocitos. En 1975 Rheinwald y Green (Figura 1)
encuentran un soporte adecuado para el cre-
cimiento de queratinocitos in vitro, basado en
fibroblastos murinos 3T3 irradiados en combi-
nacion con factores de crecimiento. Los quera-
tinocitos eran capaces de formar colonias, ex-
pandirse hasta formar laminas y estratificarse.
Para la utilizacion de estas laminas se utilizd el
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Figura 1. Esquema del cultivo clasico de queratinocitos
segln la técnica de Rheinwald y Green

Transporte y iransplante

enzima “dispasa” que era capaz de separar las
laminas cultivadas de los sustratos sin digerir
las uniones entre los queratinocitos.

Gracias a estos avances, en 1981 O'Connor et
al. lograron realizar por primera vez un implan-

te de piel humana basado en el cultivo de que-
ratinocitos.

El cultivo de queratinocitos comienza con la
toma de una biopsia de piel sana de unos 3-4
cm? que se procesa mediante fragmentacién
mecanica y digestion enzimatica para aislar
el componente epidérmico. Estas células epi-
dérmicas se depositan sobre un soporte de fi-
broblastos murinos 3T3 irradiados, que crean
el entorno adecuado para el crecimiento y la
formacion de colonias de queratinocitos. Una
vez obtenida la confluencia de los queratino-
citos y la estratificacién en unas 3 - 4 semanas,
las laminas deben ser separadas del soporte
mediante tratamiento enzimatico con dispasa
o termolising, y depositadas sobre algun ma-
terial de transporte (como un apésito vaselini-
zado), para su posterior transplante. Mediante
esta técnica, se pueden llegar a conseguir has-
ta 10000 cm? partiendo de una biopsia de piel
sana de 1 cm?.

Los autoinjertos epidémicos estan disponi-
bles comercialmente desde 1988. Epicel® es
un autoinjerto epidémico cultivado a partir de
una biopsia del paciente, que requiere aproxi-
madamente 16 dias para su obtencion.
Aunque los autoinjertos epidérmicos son de-
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finitivos y salvan la vida del paciente, presen-
tan el inconveniente de que requieren mucho
tiempo para su obtencién. Con la finalidad de
evitar ese problema, se desarrollaron los culti-
vos de células epidérmicas de donantes alogé-
nicos. a partir de queratinocitos y fibroblastos
del prepucio neonatal, con gran capacidad de
proliferacion (Apligraf®). El inconveniente es
que ofrece una cobertura temporal.

Aunque los autoinjertos de piel cultivada son
permanentes y pueden salvar la vida del pa-
ciente, también presentan ciertos inconve-
nientes que han restringido su utilizacion. EL
tiempo necesario para su obtencidny el coste
elevado son factores limitantes. La ldmina de
piel que se obtiene es demasiado fina y fragil,
lo que le hace muy sensible a pequenos trau-
matismos. Son muy sensibles a la infeccion de
los lechos de implantacion, asi como a la utili-
zacion de los antisépticos utilizados en los pa-
cientes quemados. Ademas, los queratinocitos
obtenidos carecen de adhesividad, por lo que
los injertos presentan gran inestabilidad me-
canica. El prendimiento de los injertos obte-
nidos mediante esta técnica es muy variable,
describiéndose pérdida de los mismos incluso
a medio-largo plazo.

En un intento de acortar la demora en el tra-
tamiento y solventar los problemas de pren-
dimiento y dificultad en el transporte, se crea-
ron los cultivos de queratinocitos en estado
de preconfluencia. Este sistema consiste en
el cultivo de colonias de queratinocitos au-
tologos del paciente en una membrana bio-
compatible y biodegradable, que es implanta-
da en el lecho de la herida antes de que los
queratinocitos formen ldminas, alcanzando la
confluencia in vivo. Este sistema aporta estruc-
tura y estabilidad (no precisa de la utilizacion
de encimas para su separacién del soporte) y
disminuye la fragilidad del injerto, haciéndolo
mas facil de manipular.

Sin embargo, se ha demostrado ante una pér-
dida de espesor total de la piel, la asociacion
de componente dérmico es fundamental, pues
se obtienen mejores resultados clinicos y es-
téticos. En las quemaduras profundas, la repa-
racion de la dermis se lleva a cabo mediante
la formacién de tejido de granulacion y poste-
rior tejido cicatricial, carente de elasticidad y
proclive a la contractura. La dermis aporta un
soporte estructural y un medio mas adecuado
para la preservacion de las células madre cu-
taneas y la formacion de la membrana basal
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epidérmica, aumentando la estabilidad y dura-
bilidad de los injertos.

Para anadir el componente dérmico se han
seguido basicamente tres vias diferentes; 1)
continuar con el empleo de cultivo de que-
ratinocitos, asociado al transplante previo de
un componente dérmico en el paciente, por
ejemplo aloinjertos de cadaver o imitadores
dérmicos, 2) cultivar los queratinocitos sobre
un soporte y 3) cultivar los queratinocitos so-
bre una dermis artificial o equivalente dérmico
(piel autéloga completa).

Las técnicas y caracteristicas para la obtencion
de sustitutos cutaneos dermoepidérmicos se-
ran descritas en sucesivos nimeros de la re-
vista.
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