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QUIENES SOMOS

Proyecto Lumbre surge del interés comun de un grupo de profesionales sanitarios de diferentes areas
en el desarrollo de acciones para la mejora de la formacién y atencion de los pacientes con insuficiencia
cutanea aguda.

CONTENIDO

Proyecto Lumbre es una publicacidon periddica con interés cientifico y divulgativo que redne contenidos
sobre prevencién, diagnoéstico y tratamiento de diferentes entidades clinicas estrechamente vinculadas
por la presencia de insuficiencia cutanea. Pretende abordar mediante un enfoque multidisciplinar los
aspectos médico-quirurgicos y cuidados en sentido amplio a lo largo del proceso que abarca desde la
ausencia de enfermedad (prevenciéon) hasta la atencién a la cronicidad.

Esta revista respeta la informacién privada y/o confidencial de personas fisicas o juridicas.

El contenido e informacidn de esta revista ha sido redactado por profesionales debidamente cualificados,
sin embargo esta informacion no constituye un asesoramiento personalizado sino un servicio ofrecido
con caracter informativo. Las opiniones recogidas en las distintas paginas son de caracter general y pue-
den no ser validas para un caso concreto.

Los anuncios y otro material promocional seran presentados en una maneray contexto que faciliten la di-
ferenciacion entre éstos y el material original. La Revista no acepta contenidos comerciales o publicitarios
ajenos al objetivo de Proyecto Lumbre.

DESTINATARIOS

Proyecto Lumbre esta dirigido a personal sanitario de Centros de Atencion Primaria, Asistencia Domicilia-
ria, Emergencias, Urgencias y Unidades Especializadas que pudieran estar implicados en la atencion de
este grupo heterogéneo de pacientes.

Su contenido no debe ser usado para diagnosticar o tratar problema alguno por parte de personal no
profesional. Sitiene o sospecha la existencia de un problema de salud, consulte a su médico de cabecera.
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Evolucion historica del tratamiento

de las quemaduras

Maria Angeles Vidzquez Barro

Facultativo Especialista en Cirugia Pldstica, Estética y Reparadora

Unidad de Quemados. Servicio de Cirugia Pldstica

Xerencia de Xestion Integrada A Corunia. A Coruna. Espafia

Las quemaduras posiblemente sean mas an-
tiguas que el descubrimiento del fuego hace
mas de 1.600.000 anos, ya que distintos fe-
ndmenos naturales como la lava volcanica o
los incendios producidos por rayos, pudieron
ser responsables de estas lesiones mucho
antes.

Su tratamiento se fue desarrollando a través
de las distintas épocas siguiendo el avance
de la medicina. Miles de anos antes de nues-
tra era se trataban mediante la aplicacion té-
pica de emplastos de materiales vegetales

e-mail: angeles.vazquez.barro@gmail.com

o animales (leche de cabra, leche materna
humana, miel de abeja, apdsitos de papiro,
caucho y grasas animales), ademas de invo-
caciones a distintos dioses.

Uno de los documentos mas antiguos que
describen tratamientos para las quemadu-
ras se encontré en la civilizacidon egipcia,
en el Papiro de Ebers: "Para las quemaduras:
mezcla de leche materna (si ha sido parido un
nifio), con goma y pelo. Diga cuando lo toma:
El hijo de Horus (dios de la salud, que recupe-
ré por medios milagrosos su ojo perdido) se

Recibido: 23/05/22
Aceptado:30/05/22
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quema en el desierto. ¢Hay agua alli? No hay
agua. Tengo agua en mi boca y un Nilo entre
mis muslos.

He venido a extinguir el fuego.”
Aproximadamente mil anos después, Hipo-
crates describid la utilizacidon de grasa de cer-
do combinada con resinas para su tratamien-
to, pero su aportacion mas importante fue la
de realizar un lavado de las heridas, evitar
la acumulacion de pus y mantenerlas secas.
Aristoteles ya mostrd interés en su patogenia
al describir cdmo las quemaduras causadas
por metales fundidos, cicatrizaban mas rapi-
damente que las producidas por otras causas
(termocauterizacion).

En 1832 un cirujano francés, Guilleume Du-
puytren, clasifico las quemaduras en seis
grados dependiendo de la afectacion de los
tejidos y su profundidad y en 1833 Syme se
convirtié en director del primer hospital para
quemados de la historia en Edimburgo.

A principios del siglo XIX, un médico de la
Universidad de Harvard, Jacob Bigelow, reali-
z06 estudios experimentales en conejos com-
parando la aplicacion de turpenting, obtenida
mediante la destilacion de resina de arboles,
frente a la inmersion en agua helada para el

O
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tratamiento de las quemaduras. Su trabajo
fue publicado en la primera edicién del New
England Journal of Medicine en 1812 vy es
probablemente uno de los primeros en los
que se aplicé el concepto de Medicina Basa-
da en la Evidencia en el tratamiento de las
quemaduras.

Las guerras y otros desastres como el in-
cendio de Coconut Grove, han contribuido
de forma muy importante a los avances en
el conocimiento de la fisiopatologia de las
quemaduras, los efectos de la inflamacién
sistémica, el desarrollo de nuevos tratamien-
tos topicos y técnicas quirurgicas. EL primer
injerto cutaneo autélogo realizado con éxi-
to y documentado fue realizado durante la
Primera Guerra Mundial, en 1916, por Ha-
rold Gillies, cirujano plastico de la Unidad de
Quemados de Aldershot, en el Reino Unido.
En ese momento los trasplantes de piel se
realizaban con bisturi. En 1939 se inventd el
dermatomo para conseguir capas mas finas
de piel y esto marco el inicio de un cambio
en el tratamiento quirdrgico hacia la escision
y cobertura con injertos mas precoces.

Los estudios realizados tras el incendio del
Night Club Coconut Grove en 1942, se cen-
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traron, entre otros aspectos, en la fisiopato-
logia de las quemaduras, enfatizando en la
necesidad de grandes cantidades de liquidos
para la reanimacion de los quemados y desa-
rrollando la férmula de reanimacion de Evans
en 1952 y posteriormente, en la década de
los 60, la férmula de Parkland, elaborada por
Charles Baxter en el Hospital Parkland Me-
morial en Dallas, dando origen a un nuevo
protocolo de resucitacion con fluidos para
adultos empleado en la gran mayoria de uni-
dades de grandes quemados.

Durante la Segunda Guerra Mundial, el con-
flicto de Corea y de Vietnam el gran nimero
de quemados v la severidad de las quema-
duras proporcionaron un amplio campo de
investigacion para el desarrollo de nuevos
tratamientos. El desarrollo del dermatomo
de Brown es un claro ejemplo. Brown era pri-
sionero de guerra en la campana de Filipinas
durante la segunda guerra mundial cuando
desarrollo la idea de un dermatomo eléctrico
para aumentar la velocidad y la precision de
la toma de injertos.

Por otra parte, los antibidticos supusieron
una nueva arma en el arsenal terapéutico de
las quemaduras disminuyendo las compli-
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caciones derivadas de la infeccidn. De igual
forma, el tratamiento local también se opti-
miz6 con la terapia antimicrobiana tépica. En
el siglo 20 se ha vivido el paso del spray de
acido tanicoy la violeta de genciana hasta el
desarrollo de la sulfadiazina de plata y pos-
teriormente el acetato de mafenide.

En la primera mitad del siglo XX el tratamien-
to quirdrgico de las quemaduras mediante
escision e injertos se realizaba solamente en
las quemaduras de espesor total y se llevaba
a cabo varias semanas después de la lesidn,
mientras que las quemaduras profundas de
espesor parcial se dejaban curar por segun-
da intencion por lo que la principal causa de
mortalidad era la sepsis secundaria a la infec-
cion de las quemaduras no desbridadas. Zora
Janzekovic, cirujana yugoslava, revoluciond
el tratamiento quirlurgico desarrollando la
técnica del desbridamiento precoz mediante
escision tangencial progresiva, tanto en las
quemaduras profundas de espesor comple-
to como en las de espesor parcial, antes de
realizar el injerto, técnica que permanece vi-
gente.

Desde 1940 el tratamiento de las quemadu-
ras ha evolucionado rapidamente logrando
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Omiderm®, etc), el desbridamiento con
hidrobisturi o el desbridamiento enzi-
matico con bromelaina, el desarrollo de
la Microcirugia y la utilizacion de colga-

una disminucion significativa de la mortali-
dad y mejorando calidad de vida y esto es
debido principalmente a:

* Los avances en la comprension de la fi-

siopatologia, del shock hipovolémico
post-quemadura y en el desarrollo de
formulas de reanimacion con soluciones
endovenosas;

Los avances en el control de infecciones;
Los avances en el soporte nutricional y
en el desarrollo de férmulas modernas
para nutricion clinica;

La aplicacion de técnicas quirdrgicas de
actualidad, tales como: escision e injer-
tos tempranos, el desarrollo de sustitutos
biosintéticos de piel, tanto temporales
como permanentes (Integra®, Biobrane®,

jos libres para reconstruir defectos con
exposicion de estructuras nobles y otras
lesiones complejas;

Mayor énfasis en los aspectos psicologi-
cos y de rehabilitacion de los pacientes,
desde el momento del trauma hasta su
total reintegracion psicosocial;

La implementacion de un abordaje mul-
tidisciplinario en centros de quemados
diferenciados, con profesionales espe-
cializados y dedicados a tiempo comple-
to al manejo del paciente quemado.

Los autores de este articulo declaran no tener conflicto de intereses
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Empleo de Flaminal® en zona dadora en
pacientes sometidos a injerto de piel parcial

Varela Elena ]

Médico Interno Residente de Cirugia Pldstica, Estética y Reparadora
Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia (CHUAC)

Maté Martin D

Médico Interno Residente de Cirugia Pldstica, Estética y Reparadora
Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia (CHUAC)

Ferreiro Pérez S.

Enfermera; Complejo Hospitalario Universitario de A Corufia, CHUAC)

Resumen

Flaminal® es un hidrogel de alginato que con-
tienen un sistema de enzimas antimicrobianas
sin actividad citotoxica para los queratinoci-
tos ni fibroblastos, contribuyendo al desbrida-
miento autolitico de las heridas y la creacién
de un entorno 6ptimo que fomenta la epiteli-
zacion vy cicatrizacion. Dada sus aplicaciones
clinicas en el tratamiento de heridas y quema-
duras se plantea Flaminal® como una opcidén

e-mail: diego.mate.martin@sergas.es

terapéutica en el tratamiento de la zona dadora
en pacientes sometidos a un procedimiento de
desbridamiento e injerto de piel parcial, con el
objetivo de disminuir el dolor postoperatorio y
durante el proceso de curas, su espaciamiento
disminuyendo las incomodidades derivadas de
las mismas, evitar la sobreinfeccidon bacteriana
y reducir el tiempo necesario hasta lograr una
epitelizacion completa de la zona dadora.

Recibido: 02/07/22
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Palabras claves: Quemadura, lactoperoxidasa,
Flaminal, cicatrizante de heridas, alginogel, an-
timicrobiano.

Abstract

Flaminal® is an alginate hydrogel containing
a system of antimicrobial enzymes without
cytotoxic activity for keratinocytes or fibro-
blasts, contributing to the autolytic debride-
ment of wounds and the creation of an optimal
environment that promotes epithelialization
and healing. Given its clinical applications in
the treatment of wounds and burns, Flaminal®
is proposed as a therapeutic option in the
treatment of the donor area in patients under-
going a debridement procedure and partial
skin grafting, with the aim of reducing posto-
perative pain and during the healing process,
their spacing, reducing the discomfort derived
from them, avoiding bacterial superinfection
and reducing the time necessary to achieve
complete epithelialization of the donor area.

Keywords: Burn, Lactoperoxidase, Flaminal,
Wound Healings, alginogel, antimicrobial.
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Introduccion

Las quemaduras constituyen una patologia
muy frecuente, la cual puede llegar a producir
complicaciones graves e incapacitantes. Aun-
que no existe un registro oficial sobre las tasas
de quemaduras, se estima que en Espana 300
de cada 100.000 personas sufren una cada
ano, de las cuales 14 de cada 100.000 llegan
a estar hospitalizadas como consecuencias de
las mismas.

El avance en nuevas herramientas terapéuti-
cas de los ultimos anos sobre el enfoque de
las quemaduras y su abordaje con diferentes
técnicas, como el desbridamiento enzimati-
co, ha supuesto un cambio paradigmatico en
la forma de abordar las quemaduras. Sin em-
bargo, a pesar de estos avances, siguen exis-
tiendo situaciones clinicas que, por las carac-
teristicas de las mismas o su mecanismos de
accion, precisan del tratamiento quirdrgico
convencional de desbridamiento e injerto.
Uno de los ultimos productos incorporados en
el mercado y en actual auge comercial es el
Flaminal® se trata de un alginogel que con-
tiene un sistema enzimatico de GLG (Glucosa
oxidasa Lactato-Guaiacol), un compuesto pa-
tentado constituido por dos enzimas (glucosa
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oxidasa y lactoperoxidasa), estabilizado me-
diante un aceite aromatico (guayacol). Estas
enzimas, en presencia de glucosa y yodo, pro-
ducen radicales libres de perdxido de hidro-
geno, tiocianito e hipoyodito, que producen
un dano oxidativo generalizado en las bacte-
rianas sin ser citotoxico para los queratinoci-
tos ni fibroblastos. La evidencia clinica publi-
cada hasta el momento avala que la enzima
alginogel facilita la cicatrizacion de Ulceras/
heridas cronicas, quemaduras y heridas agu-
das de diversas etiologias, proporcionando un
ambiente himedo y favoreciendo el desbri-
damiento autolitico.

Dentro de Flaminal® podemos encontrar dos
presentaciones: Hydro y Forte.

La presentacion Hydro esta destinada a lesio-
nes con exudado leve-moderado, aportando
hidratacion al lecho. En el caso de la presen-
tacion Forte va dirigida a soluciones de conti-
nuidad con un elevado exudado, permitiendo
captar el exceso de humedad y evitando la
maceracion del lecho. Ambos pueden perma-
necer en la lesion durante un periodo de 1-4
dias, en funcion de la cantidad de exudado.
La zona dadora de un injerto de piel constitu-
ye un area de elevado dolor postoperatorio,

CIRUGIA

lo que dificulta la realizacion de curas y re-
quiere en multitud de ocasiones de un ajuste
analgésico intensivo, llegando a precisar en
un numero elevado la utilizacién de opioides
mayores. Dependiendo del grosor y la exten-
sién del injerto el proceso cicatricial puede
ser largo, siendo la creacién de un entorno
optimo esencial para acortar, en lo maximo
posible, este intervalo de tiempo. Al generar
una solucién de continuidad en un area con
flora saprofita enddgena existe la posibilidad
de una sobreinfeccidon microbiana, esta puede
reducirse empleado desde la realizacion del
proceso quirurgico y fases iniciales correctas
técnicas de asepsia y antisépticos topicos. A
pesar de ello el incremento de las resistencias
microbianasy el desarrollo del biofilm supone
un riesgo elevado de desarrollo de una infec-
cion de la herida quirdrgica, asi como un in-
cremento en la morbi-mortalidad y la estancia
hospitalaria. Segun los ultimos datos del EPI-
NE 2021 las infecciones nosocomiales asocia-
das a procedimientos quirdrgicos constituyen
un 20,86% del total de infecciones produci-
das en entornos hospitalarios. El incremento
de cepas multirresistentes pone de manifies-
to la importancia del desarrollo de nuevos
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farmacos antimicrobianos que intenten paliar
esta situacion.

Material y métodos

Debido a sus cualidades reoldgicas, propieda-
des e indicaciones clinicas se plantea el uso
de Flaminal® Forte como una alternativa a la
cura tradicional de las zonas dadoras tras la
toma de injerto de piel parcial.

Como hipotesis principal de estudio se plan-
tea el estudio de no inferioridad del uso de
Flaminal forte® versus el tratamiento conven-
cional, reduciendo el tiempo hasta conseguir
una epitelizacion completa, manteniendo el
lecho limpio y evitando la sobreinfeccion.
Como objetivos secundarios se busca la dis-
minucién del dolor durante las curas, la pro-
longacion del lapso de tiempo entre estas y la
reduccion del gasto sanitario.

Se llevd a cabo un estudio preliminar en un
grupo de seis pacientes del empleo de Flami-
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nal® Forte en zona dadora como método de
cura, frente al tratamiento convencional de
Prontosan® gel + Hidrocoloide (VariHesive®
Gel Control).

El protocolo de curas que se inicié en ambos
casos en el tiempo quirdrgico tras la toma
de injerto. Se procedi¢ a aplicar una capa de
2-5 mm de grosor de Flaminal® Forte sobre (3
zona dadora y los bordes de la herida quirur-
gica, siguiendo las indicaciones del fabricante
para su aplicacion. Como aposito secundario
se empled en la mitad de los casos VariHesi-
ve® Gel Control (véase imagenes 1-4) y en la
otra mitad Linitul® (Obsérvese imagenes 10-
12). Se procedi6 a revision del lecho tras las
primeras 24 horas (Imagenes 5-6, 13) y la rea-
lizacidn de una nueva pauta de cura aplican-
do el producto de forma similar a la realizada
inicialmente con Flaminal® Forte + VariHesi-
ve® Gel Control o Flaminal® Forte + Linitul®
respectivamente.
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Imagenes 1-4: Aplicacion de Flaminal® Forte con apdsito estéril en zona dadora y colocacién de hidrocoloide (VariHesive® Gel Control).
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Imagenes 5-6: Levantamiento de cura de zona dadora a las 24h. Puede apreciarse hematoma contenido diluido con Flaminal® Forte.

Imagenes 7-9: Zona dadora tras 12 dias de cura con Flaminal® Forte. Véase lecho en zona central con retraso de epitelizacién. Puede obser-
varse zona periférica completamente epitelizada.
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Imagenes 10-12: Aplicacién de Flaminal® Forte con apésito estéril en zona dadora tras toma de injerto de piel parcial y colocacién de

Linitul®.

Resultados

Se ha observado una disminucion significati-
va del dolor postoperatorio y durante la rea-
lizacién de cura en aquellos pacientes que se
procedid a la aplicacion de Flaminal® Forte,
tanto en los que se emple6 VariHesive® Gel
Control o Linitul® como apoésito secundario.
Asi como una contencion del sangrado posto-
peratorio, el cual se encontraba diluido con el
hidrogel (véase imagen 5,6).

Por el contrario, se ha puedo apreciar un retra-
so significativo en la epitelizacion del lecho,
teniendo en la mayoria de los casos que apli-

car otros tratamientos complementarios para
conseguir alcanzar la epitelizacion completa
y llegando, en algunos casos, a producir una
maceracion significativa de la herida quirdr-
gica o encontrando el hidrogel en importan-
te estado de desecacion y adherido al lecho
(Obsérvese imagen 7-9), llegando a producir
un sangrado del mismo tras su retirada.

En cuanto a tasas de infecciones han sido su-
perponibles, con un ligero incremento de la
infeccion por pseudomona en los casos en los
que se aplicd Flaminal® Forte.
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Conclusion

A Pesar de los estudios publicados sobre los
beneficios y ventajas del empleo de Flaminal®
Forte en el uso de las quemaduras estas pa-
recen no ajustarse a su empleo como herra-
mienta terapéutica que se pueda aplicaren la
cura de zonas dadoras. No obstante, debido al
tamano muestras estudiado hasta el momen-

to no se pueden extrapolar las conclusiones
con suficiente rigor cientifico por no presentar
la potencia estadistica suficiente.

Al tratarse de un nuevo campo de aplicacidon
clinica del Flaminal® Forte se precisan de es-
tudios clinicos complementarios que permi-
tan validar los resultados obtenidos.

Los autores de este articulo declaran no tener conflicto de intereses
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Resumen

Las narrativas o historias de vida son relatos
que se construyen de manera activa y dinami-
ca en relacién a maltiples factores personales
y psicosociales que interactian entre si. Ante
eventos potencialmente dafinos, como las le-
siones corporales sufridas por quemaduras, la
persona puede presentar una ruptura vital, y
verse obligada a reescribir su historia a par-
tir del acontecimiento sufrido, poniendo en
marcha diferentes procesos de adaptacion y
ajuste. En este articulo se describen los ele-
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mentos y tematicas principales que suelen
formar parte de las experiencias vitales tras
una lesidén por quemaduras.

Palabras clave: quemaduras, lesion por que-
maduras, narrativas, historia de vida, Psicolo-
gia Clinica

Abstract
Narratives or life stories that are actively and
dynamically constructed in relation to mul-
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tiple interacting personal and psychosocial
factors. In the face of potentially harmful
events, such as burn injuries, the person may
experience a life breakdown and be forced to
rewrite their story based on the event, setting
in motion different processes of adaptation
and adjustment. This article describes the
main elements and themes that are often part
of life experiences after a burn injury.

Key words: burns, burns injury, narratives, life
stories, Clinical Psychology.

Introduccion

Desde una perspectiva narrativo-constructi-
vista, se entiende que la realidad de un hecho
se encuentra en la representacion del propio
hecho. Las personas narramos nuestras histo-
rias y acontecimientos vitales, y es a partir de
la narracion de las mismas, al interactuar con
el otro, cuando podemos generar cambios en
la manera de percibir una situacion determi-
nada, en la forma de sentirla, de enfrentarnos
a ellay de relacionarnos con el entorno (1).

Este tipo de representaciones y narrativas
se asientan sobre la base del vinculo afecti-
vo establecido en los primeros anos de vida,
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cuando mantenemos las primeras interaccio-
nes con el mundo que nos rodea y recibimos
las primeras respuestas del entorno. En una
relacion de reciprocidad y continuo cambio,
ambas variables interaccionan entre si, para
ir definiendo nuestra forma de hacerle frente
al mundo y nuestro propio estilo a la hora de
elaborar historias.

Todos estos factores, relacionados con el pa-
pel que hayan jugado las figuras de apego en
la primera infancia, variables relacionadas con
el temperamento de la persona y el contexto
sociocultural y econémico en el que nos desa-
rrollamos, facilitaran o dificultaran en su mo-
mento, el modo en el que hacemos frente a
los distintos acontecimientos vitales.

Esta perspectiva es también aplicable a la vi-
vencia de hechos potencialmente daninos,
ante los que se pondran en marcha la interre-
lacion de los factores descritos con anteriori-
dad.

Cuando se habla de hechos potencialmente
daninos, cabe senalar que en la actualidad
existe suficiente evidencia para afirmar que
no toda experiencia que suponga una agre-
sidn o situacidon de violencia hacia la persona
(sea esta sufrida de forma vicaria o en prime-
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ra persona), conlleva de manera inequivoca la
generacion de un trauma.

De nuevo multiples factores se pondran en
juego a la hora de desarrollar a través de una
experiencia potencialmente traumatica, un
cuadro psicopatolégico. Asi, el como repre-
sentamos e integramos un evento dafino en
nuestra historia de vida, puede definir el de-
sarrollo de un cuadro de estas caracteristicas.
En palabras de Cyrulnik (2) un acontecimiento
precisa de dos momentos al menos para con-
vertirse en traumatico, el momento del propio
acontecimiento, y las caracteristicas de la re-
presentacion del mismo.

Desde esta perspectiva cobra especial rele-
vancia, el concepto de resiliencia en la cons-
truccion de narrativas. Segun el propio autor,
cuando se logra representar una vivencia do-
lorosa a través de palabras o de otro tipo de
espacios como el arte, es posible transformar
la emocion vivida y modificar el sufrimien-
to, dandole forma, devolviéndolo al exterior.
En el momento que logramos representar el
sufrimiento, ya no estamos enfrentandonos
al hecho vivido, sino a la representacion del
mismo. Una vez lograda dicha representacion,
diferentes variables influirdn en el modo en
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el que continuamos el proceso narrativo y en
qué posicidn nos situamos ante el mismo. Asi,
si logramos poner en palabras lo ocurrido y
nuestro personal proceso de elaboracion; el
apoyo recibido de nuestro entorno y la cons-
truccion sociocultural, facilitaran o dificulta-
ran el afrontamiento del hecho traumatico.

En el ambito que nos ocupa, un dano o lesion
sobre nuestro propio cuerpo, como puede ser
el producido a través de las quemaduras, su-
pone un acontecimiento vital de importante
estrés para la persona, que ademas de en el
plano fisico suele tener un impacto en el area
psicosocial de quien lo sufre. Si esta lesion es
de gravedad, se le anaden a la situacidn fac-
tores que hacen mas dificil el afrontamiento
del dano causado, entre otros: lesiones de
gran extensién, cambios en la imagen fisica,
el dolor, numerosos procedimientos quirdrgi-
cos, largas estancias hospitalarias, inmoviliza-
ciones, aislamiento de los seres queridos du-
rante el ingreso salvo para visitas puntuales,
secuelas en la funcionalidad y pérdida del rol
previo a la lesion.

A este respecto, no es extrafio pensar que las
quemaduras de gravedad, suponen una rup-
tura en la historia vital de la persona que las
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sufre, un cambio en la narrativa de vida, en
como la persona reconstruye su propia histo-
ria, a través de un proceso de identificacion
previo.
Sin embargo, son escasos los estudios que
investigan el modo en el que las personas
reconstruyen su historia tras sufrir una que-
madura de gravedad. La mayor parte de la in-
vestigacion se centra en estudiar la psicopa-
tologia consecuente tras una lesidén de estas
caracteristicas o en describir la necesidad de
apoyo psicolégico durante dicho proceso (3-
4).
Ademas de las dimensiones descritas con an-
terioridad, asociadas con variables de perso-
nalidad y estilo de afrontamiento previo, los
escasos trabajos que encontramos senalan
como tematicas fundamentales en la recons-
truccidon narrativa de pacientes quemados: la
identidad, la imagen corporal, las relaciones
sociales, la funcionalidad/discapacidad fun-
cional tras la lesion, y el proceso de adapta-
cion al nuevo rol y cambios sufridos. A con-
tinuacion, se describen las caracteristicas
asociadas a cada una de estas dimensiones.

+ La imagen corporal, forma parte de nues-

tra identidad y del como nos percibimos.
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La imagen de nuestro yo fisico, generada
a traves de la percepcion de los otros, de
la imagen en el espejo y de las caracte-
risticas y valores que hemos ido otorgan-
dole a la misma con el paso del tiempo,
puede verse danada facilmente en el pa-
ciente gran quemado.
En este sentido, otros trabajos describen un
proceso progresivo de reconocimiento, que se
inicia con el shock, sorpresa y rechazo inicial
ante la nueva imagen de si mismo, imagen en
un inicio reconocida como distorsionada con
respecto al recuerdo previo de ésta; y conti-
nua con la integracion de dicha imagen como
parte del nuevo yo y su modo de relacionarse
con el mundo (5).
Este yo fisico construido a partir de la repre-
sentacion que permanecia en el recuerdo, se
desarrollara a su vez a través de la percep-
cion de los otros y las emociones que estos
nos transmiten a partir de los diferentes en-
cuentros a los que nos vamos enfrentando. En
un inicio, el de los profesionales que prestan
asistencia en el ambito hospitalario, el de la
familia y los mas allegados, para posterior-
mente hacer frente a conocidos e incluso des-
conocidos.
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En este contexto, no es de extranar que emo-
ciones como la vergienza o rechazo se incre-
menten conforme las relaciones se alejan del
entorno mas cercanoy la persona se siente en
mayor medida desprotegida.

En esta linea, se ha senalado también el es-
tigma ante una lesion fisica visible como un
factor de discriminacion social. La fuente de
discriminacion puede ser autopercibida, el es-
tigma como parte de nuestra propia identidad
que dana el autoconcepto vy la capacidad de
relacioén con el otro; o transmitida por el en-
torno social, dificultando la integracion en el
mismo (6).

Parece por lo tanto dificil lograr la integracion
de la imagen del yo tras una lesion de estas
caracteristicas, sin llegar a enfrentarse a las
relaciones sociales, constituyendo este pro-
ceso de integracion, un proceso continuo vy
dinamico.

En este sentido, se ha considerado el apoyo
social percibido como un predictor de buen
ajuste ante estos cambios. En cambio, otros
factores sociales, como el género (en concreto
la identificacion con el género femenino) han
sido senalados en algunos trabajos como pre-
dictores de peor prondstico en cuanto a la in-
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tegracion social e identificacion personal con
el propio cuerpo, en relacion con la presion
social a la que se ve sometida la mujer con
respecto a su propia imagen.

Otro de los retos al que tendra que hacer fren-
te un gran quemado es el de adaptarse a las
secuelas fisicas sufridasy las limitaciones fun-
cionales consecuentes a la misma. El proceso
de ajuste ante una discapacidad funcional,
que impide el desempeno de un rol previo,
tanto en el ambito laboral, como en el fami-
liar y social, constituye un proceso de duelo
ante una pérdida funcional, siendo necesaria
una reorganizacion de roles en el nucleo fa-
miliar. La persona y su entorno tendran que
hacer frente a estos cambios, y el modo en el
que integren los mismos en su propia narra-
tiva facilitard o dificultard a su vez el proceso
de ajuste. La historia familiar previa y las inte-
rrelaciones entre ambos seran claves en este
proceso, ya que no todas las familias consi-
guen hacer frente de una forma ajustada a un
accidente traumatico de estas caracteristicas.
Parece por lo tanto importante conocer que
un gran quemado puede presentar diferentes
trayectorias vitales con respecto a su proceso
de recuperacion. En este sentido encontramos



Rev Mult Ins Cutdnea Aguda. 2022; 24: 21-28

dos grandes tipos de experiencias vitales: las
centradas en la adaptacion a los cambios su-
fridos, definidas por variables de resiliencia,
como la percepcién y apoyo social de pares,
integracion de la imagen corporal y recupera-
cion de las relaciones sociales; y otras en las
que la psicopatologia se encuentra presente
de forma significativa, dificultando o impi-
diendo la posibilidad de un proceso de ajuste
adaptativo, en los que la persona puede pro-
longar las estrategias de evitacion y aislarse
de forma creciente y progresiva. Este tipo de
trayectorias y elaboracion de narrativas se
definen como procesos dindmicos, no solo
delimitados por el momento del accidente
traumatico o ingreso hospitalario, sino por los
ajustes que se van realizando a lo largo del
periodo de recuperacion.

En esta linea, trabajos doctorales como el de
Fidel Kinori (7) han comprobado como mode-
los tedricos como el de Bonanno (8) se pue-
den adaptar a las experiencias vitales descri-
tas por pacientes con extensas quemaduras.
Desde este modelo, se describen cuatro tipo
de trayectorias o de procesos de evolucidon
tras un evento potencialmente dafino: 1) la
resiliencia, como proceso en el que la persona
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consigue mantener una estabilidad a pesar de
un acontecimiento traumatico y gracias a dis-
tintos factores protectores; 2) la recuperacion,
en la que se presenta en un inicio sintoma-
tologia clinica y dificultades en el proceso de
adaptacién, consecuentes al acontecimiento
sufrido, pero logrando posteriormente una es-
tabilidad y capacidad de ajuste similar al pre-
vio; 3) de respuesta diferida o demorada, en
la que en un inicio se muestra sintomatologia
leve, pero con un empeoramiento significativo
con el paso del tiempo hasta llegar a niveles
de gravedad; y 4) crénica, describiendo este
tipo de evolucion a las personas que desde un
principio muestran sintomatologia traumatica
sin llegar a presentar cambios significativos ni
mejora con el paso del tiempo.

Hemos encontrado otro trabajo que analiza las
tematicas fundamentales, miedos y preocu-
paciones que surgen tras una quemadura de
gravedad, pero en esta ocasion en pacientes
pediatricos (9). En el caso de nifas y niflos que
sufren quemaduras, se han senalado también
como tematicas en la reconstruccion de la ex-
periencia de vida sufrida, las relacionadas con
la adaptacion y familia, asi como el proceso
de identificacion o miedos con el propio cuer-
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poy el retomar actividades que se realizaban
previamente. Asi, estos autores han senalado
seis tematicas fundamentales que relataban
los niflos y nifias: 1) el trauma, definido en dos
momentos temporales diferenciados: el mie-
do, angustia y shock sufrido en el momento
del accidente y el miedo y ansiedad antici-
patoria ante las curas y los distintos procedi-
mientos quirdrgicos; 2) el reto de retomar las
actividades que realizaban previamente; 3)
la familia, como fuente de apoyo y cuidados
diarios, asi como fuente de soledad, cuando
no se encontraban en el hospital; 4) cambios
emocionales y comportamentales relaciona-
dos con un cuadro de estrés agudo, como la
evitacion del objeto o fuente que produjo el
accidente o la reexperimentacién; 5) las cica-
trices, como marca corporal que los diferencia
de los demas y recordatorio de lo ocurrido y
6) el proceso de adaptacién, a través del cual
los autores sefialan un cambio o crecimiento
personal tras la quemadura.

En esta misma linea, otros trabajos de inves-
tigacion describen un proceso de crecimiento
personal, que denominan crecimiento pos-
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traumatico, presente en algunos pacientes
que han sufrido lesiones por quemadura gra-
ves, y al que logran acceder a través de la re-
interpretacion del si mismo y del mundo que
los rodea.

Finalmente, no podemos olvidar los aspectos
macrosociales, en los que las consecuencias
econdmicas que conlleva el hacer frente a una
lesion de este tipo, y a su vez el contexto so-
cio-politico en el que nos situamos, moldeara
el marco en el que cada persona elaborara su
propia historia de afrontamiento.

Por lo tanto, parece importante desde la Psi-
cologia Clinica, tener en cuenta estas dimen-
siones a la hora de explorar y realizar una in-
tervencidn psicoterapéutica en pacientes que
han sufrido quemaduras de gravedad. Facili-
tar una construccidon narrativa que permita un
proceso de identificacién con la nueva ima-
gen corporal tras las lesiones y el nuevo rol
al que se enfrenta la persona en su entorno
sociofamiliar, promovera la continuidad en el
relato de vida y un ajuste en mayor medida
adaptativo.

Los autores de este articulo declaran no tener conflicto de intereses
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Resumen

Actualmente existen multiples opciones de
tratamiento disponibles para las quemadu-
ras de espesor parcial, pero ninguna de ellas
aceptada como tratamiento estandar. Desde
hace décadas, la sulfadiazina argéntica se ha
utilizado para el tratamiento de este tipo de
quemaduras debido a su amplio efecto anti-
microbiano. Sin embargo, varios estudios han
demostrado considerables desventajas de

e-mail: dmatemartin@gmail.com

este tratamiento, como la necesidad de cam-
bios diarios de ap0sitos y una posible toxici-
dad para el lecho de la herida. Con el fin de
superar las limitaciones de la sulfadiazina de
plata, se han desarrollado varios productos en
los ultimos anos. Uno de ellos es el Flaminal,
un compuesto formado por polimeros de al-
ginato hidratado con un sistema enzimatico
biolégico a base de glucosa oxidasa y lacto-
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peroxidasa estabilizada con guayacol, cuya
principal ventaja respecto a otros productos
es que no necesita un cambio diario de ap6-
sitos. En el momento actual no existe una so6-
lida evidencia cientifica sobre la utilidad de
Flaminal en el tratamiento de quemaduras de
espesor parcial. Por esta razon hemos decidi-
do llevar a cabo una revision sistematica de
los articulos publicados en la Ultima década
sobre este tema.

Palabras clave: Quemaduras, alginatos, hidro-
geles, sulfadiazina de plata, cicatrizacion de
heridas.

Abstract

There are multiple treatment options availa-
ble for partial thickness burns, but none of
them are accepted as standard treatment. For
decades, silver sulfadiazine has been used to
treat this type of burns due to its broad an-
timicrobial effect. However, several studies
have shown considerable disadvantages of
this treatment, such as the need for daily dres-
sing changes and toxicity to the wound bed.
Recently, to overcome the limitations of sil-
ver sulfadiazine several products have been

InNovACION

developed. Flaminal, a compound made up
of hydrated alginate polymers with a biologi-
cal enzyme system based on glucose oxidase
and lactoperoxidase stabilized with guaiacol,
is one of them. Its main advantage over other
products is that it does not require a daily
change of dressings. There isn't solid scienti-
fic evidence on the utility of Flaminal in the
treatment of partial thickness burns. For this
reason we have decided to carry out a syste-
matic review of the articles published in the
last decade on this topic.

Keywords Burns, alginates, hydrogels, silver
sulfadiazine, wound healing.

Introduccién

Actualmente existen multiples opciones de
tratamiento disponibles para las quemadu-
ras de espesor parcial, aunque ninguna de
ellas se acepta como tratamiento estandar u
optimo. Desde hace décadas, la sulfadiazina
argéntica se ha utilizado para el tratamien-
to de quemaduras de espesor parcial. El uso
generalizado de esta puede explicarse por
su amplio efecto antimicrobiano in vitro. Sin
embargo, una revision Cochrane de estudios
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clinicos mostré que la sulfadiazina argéntica
no previene la infeccién de heridas en ma-
yor medida que otros productos que no con-
tienen plata. Varios estudios también han ha
mostrado considerables desventajas de esta a
pesar de su popularidad, por ejemplo, requie-
re cambios diarios de apdsitos y ademas se
ha demostrado toxicidad para el lecho de la
herida, formando una seudoescara que puede
conducir a la proliferacion bacteriana y a una
evaluacién deficiente de la herida.

Para superar las limitaciones de la sulfadiazina
de plata, en los ultimos anos se han desarro-
llado varios productos. Entre ellos, un nuevo
producto llamado Flaminal (Flen Pharma NV,
Kontich, Bélgica) ha ganado popularidad para
el tratamiento de quemaduras. Flaminal esta
compuesto por polimeros de alginato hidra-
tado con un sistema enzimatico bioldgico a
base de glucosa oxidasa y lactoperoxidasa es-
tabilizada con guayacol. Debido a su compo-
sicion, este producto posee un efecto antimi-
crobianoy desbridante continuo. Los estudios
in vitro han demostrado que Flaminal no es
toxico para los queratinocitos y fibroblastos,
y que reduce la colonizacion de heridas en un
una amplia gama de microorganismos gram-
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negativos y grampositivos. Una de sus princi-
pales ventajas respecto a otros productos es
que no necesita un cambio diario de apdsitos.
En el momento actual, no existe una gran evi-
dencia cientifica sobre la utilidad de Flaminal
en el tratamiento de quemaduras de espesor
parcial. Por esta misma razén hemos decidido
llevar a cabo este articulo.

Material y métodos

Se plantea la realizacion de una revisidn para
recopilar la evidencia actual sobre la utili-
dad del alginogel Flaminal en quemaduras.
Para ello se ha llevado a cabo una busqueda
(01.06.2022) en PubMed (((alginogel) OR (fla-
minal)) AND (burns) resultando en 10 publica-
ciones en los Ultimos 12 anos (2010-2022).
Se excluyo un articulo que no tenia disponible
resumen.

Posteriormente, se examinaron los resimenes
de 9 articulos. Se excluyeron aquellas publi-
caciones que no tenian como objeto de estu-
dio las quemaduras, asi como aquellas cuyo
tratamiento a estudio no era Flaminal. Asi mis-
mo, se excluy6 una publicacién que consistia
en el protocolo de un estudio.
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Identificacién de estudios a través de bases de datos y registros

Articulos recogidos de:
*Pubmed (n=10)

| identificacion |

Articulos excluidos
*Resumen no disponible (n = 1)

Articulos incluidos en el screening

(n=10)
o
! l
Articulos excluidos:
Articulos susceptibles de * Andlisis de otros tratamientos (n = 2)
elegibilidad (n = 9) ] * Protocolo de un ensayo (n = 1)
* Patologia diferente (n = 2)
g Articulos incluidos en la revision
S (n=4)
©
=
Figura 1: Diagrama PRISMA
Resultados:
minal frente a la de la sulfadiazina argéntica

E. Kyriopoulos et al. publicaron en 2010 un

estudio en el que se valora la eficacia del Fla- en quemaduras en manos. Para ellos, se com-
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pararon los datos de 70 pacientes hospitali-
zados con quemaduras dérmicas de espesor
parcial en manos: 47 tratados con Flaminal y
23 con crema de sulfadiazina argéntica. En el
grupo Flaminal se consiguid la epitelizacion
en 6 + 5 dias de media y se observaron cul-
tivos positivos en 7 de 47 heridas (15%). En
el grupo sulfadiazina argéntica, se consiguid
la epitelizacion en 11 + 11 dias de media y
se encontraron cultivos positivos en 12 de
23 pacientes (52%). Al comparar ambos tra-
tamientos, hubo una diferencia estadistica en
el numero de pacientes que tuvieron un frotis
de herida positivo (P < 0.01), el nimero de pa-
cientes curados a los 14 dias (P < 0.05), y el
nimero de pacientes curados a los 21 dias (P
< 0.01).

H. Hoeksema et al. publicaron en 2012 un es-
tudio de cohortes retrospectivo cuyo objeti-
vo fue comparar la eficacia de la sulfadiazina
argéntica al 1% con el alginogel enzimatico
Flaminal en la cicatrizacion de quemaduras de
espesor parcial superficial e intermedio. Para
ello, se incluyeron quemaduras comparables
tratadas con Flaminal o con sulfadiazina ar-
géntica al 1%. Los parametros de resultado
incluyeron: duracion de la estancia hospitala-

InNovACION

ria, carga bacteriana y tiempo hasta el cierre
de la herida. Se incluyeron 44 heridas en el
grupo Flaminaly 39 heridas en el grupo sulfa-
diazina argéntica al 1%. Las heridas tratadas
con Flaminal mostraron una carga bacteriana
significativamente mayor (p=0,024) y conte-
nian una cantidad significativamente mayor
de especies bacterianas (p=0,010), pero mos-
traron un tiempo de cicatrizacién significati-
vamente mas corto, 17 frente a 24 dias (p <
0,0001). Esto podria conducir a una estancia
hospitalaria mas corta y una mejor calidad de
la cicatriz.

Por ultimo, ZM Rashaan et al. publicaron en
2019 un estudio en el que compararon la efec-
tividad clinica y la calidad de cicatrizacion de
Flaminal® Forte contra Flamazine® (sulfadia-
zina argéntica) en el tratamiento de quema-
duras de espesor parcial. Para ello, llevaron a
cabo un ensayo controlado aleatorizado, mul-
ticéntrico, abierto de dos grupos, en el que se
aleatorizd a pacientes adultos con quemadu-
ras agudas de espesor parcial y una superficie
corporal total afectada de menos del 30% en-
tre Flaminal® Forte y Flamazine®y se les siguio
durante 12 meses. Los cambios de cura en el
grupo Flamazine® se realizaron diariamente, y
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en el grupo Flaminal® diariamente durante los
primeros 3 dias posteriores a la quemadura y,
después, cada dos dias hasta la cicatrizacion
completa de la herida o la cirugia. Se asig-
naron al azar 41 paciente al grupo Flaminal®
Forte y 48 pacientes a Flamazine®. La variable
primaria fue el tiempo de cicatrizacion, gue no
difirié entre los grupos: mediana de 18 dias
con Flaminal® Forte (rango 8-49 dias) contra
16 dias con Flamazine® (rango 7-48 dias; p =
0,24). En cuanto a los resultados secundarios
durante el ingreso hospitalario, no hubo dife-
rencias estadisticamente significativas entre
los grupos en cuanto a la necesidad de cirugia,
las puntuaciones de dolor, prurito o ansiedad
anticipatoria y relacionada con el dolor. En el
grupo Flaminal® mas pacientes desarrollaron
colonizaciéon de heridas (78% versus 32%, p
< 0.001), pero no se detectaron diferencias en
cuanto a la incidencia de infecciones locales y
el uso de antibioticos sistémicos. En cuanto a
la calidad de la cicatriz, no se encontraron di-
ferencias estadisticamente significativas en-
tre ambos grupos con respecto a la evaluacion
subjetiva de la cicatriz (Patient and Observer
Scar Assessment Scale (POSAS)), la melanina 'y
la pigmentacién de la cicatriz (DermaSpectro-
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meter®) y la elasticidad y maxima extension
de la cicatriz (Cutometer®) a los 12 meses tras
la quemadura. En conclusion, el tiempo de ci-
catrizacion de la herida no difirio, pero el uso
de Flaminal® Forte pareci6 favorable porque
se necesitan menos cambios de cura, lo que
reduce la carga del cuidado de la herida.

En otro trabajo publicado en 2019, estos auto-
res tomaron los mismos grupos de pacientes,
analizando la calidad de vida relacionada con
la salud (HRQol), los costos y la rentabilidad
del alginogel enzimatico en comparacién con
SSD. La HRQoL se evaludé mediante la escala
de salud especifica para quemaduras (BSHS-
B) vy el cuestionario EQ-5D-5L 1 semana antes
del altay a los 3, 6 y 12 meses después de
la quemadura. Los costes se estudiaron desde
una perspectiva social (costes sanitarios y no
sanitarios) durante un periodo de seguimien-
to de 1 ano. Se realizé un analisis de costo-
efectividad usando curvas de aceptabilidad
de costo-efectividad y comparando las dife-
rencias en los costos sociales y los afos de
vida ajustados por calidad (AVAC) al afo de la
quemadura. Ninguno de los dominios de BS-
HS-B mostro una diferencia estadisticamente
significativa entre los grupos de tratamiento.



Rev Mult Ins Cutdnea Aguda. 2022; 24: 29-37

=
InovACIon

Ademas, no se encontraron diferencias esta-
disticamente significativas en los AVAC entre
la enzima alginogel y SSD (diferencia -0,03;
intervalo de confianza [IC] del 95 %, -0,09 a
0,03; P = 0,30). Tanto desde el punto de vista
sanitario como social, la diferencia de costes
entre el alginogel enzimatico y SSD no fue es-
tadisticamente significativa: la diferencia en
costes sanitarios fue de 3210 € (IC del 95 9%,
-1247 €a37667 €; P =0,47)y en costes socia-
les fue de 3377 € (IC del 95 % -6229 € a3 12

Publicacion

Nimero de pacientes tratados con Flaminal

Edad Media (afos) 46,4 + 16,7
Varén 42
Mujer 28

Profundidad de quemadura Dérmica de espesor parcial

SCT afectada (%) =

Localizacion Mano

Tiempo medio hasta epitelizacién completa

+
(dias) 2

Media * desviacion estandar

Tabla 1: Publicaciones incluidas en la revision.

982 €; p = 0,49). En conclusion, no hubo dife-
rencias significativas en la calidad de vida en-
tre ambos grupos de tratamiento por lo que es
poco probable que el alginogel Flaminal sea
rentable en comparacion con SSD en el trata-
miento de quemaduras de espesor parcial.

Discusion

Los dos estudios retrospectivos (E. Kyriopou-
los et al, 2010 y H. Hoeksema et al, 2012)
obtuvieron una diferencia significativa en el

E.Kyriopoulos et al., 2010 H. Hoeksema et al., 2012 ZM. Rashaan et al., 2019
47 30 41

32(23;43) 50,2 + 15,4
26 32
4 9

Dérmica de espesor parcial Dérmica de espesor parcial

8,8 (5;13,1) 3(0,75-10)
Todo el cuerpo Todo el cuerpo
17 (11;22) 18 (8-49)

Media (rango intercuartilico) Media (rango)
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tiempo de cicatrizaciéon de Flaminal frente
a sulfadiazina argéntica. Esta diferencia po-
dria ser consecuencia de un sesgo a la hora
de distribuir a los pacientes, pues en el unico
estudio clinico aleatorizado (ZM Rashaan et
al, 2019) se concluye que Flaminal no difiere
frente a la sulfadiazina argéntica en el tiem-
po de cicatrizacion, la necesidad de cirugia,
las puntuaciones de dolor, prurito o ansiedad,
incidencia de infecciones locales, uso de an-
tibioticos sistémicos o calidad de la cicatriz a
los 12 meses. No obstante, aunque el tiempo
de cicatrizacion de la herida no difirio, el uso
de Flaminal parece favorable porque se nece-
sitan menos cambios de cura, lo que reduce (a3
carga del cuidado de la herida.

Conclusiones

El alginogel Flaminal supone una opcion efi-
caz de tratamiento mas para las quemaduras
de espesor parcial. La existencia de un nime-
ro limitado de estudios, asi como el escaso
nimero de pacientes incluidos en ellos, cons-
tituyen la principal limitacién que debemos
senalar en este trabajo. Es necesario la rea-
lizacidn de mas ensayos clinicos controlados
frente a los estandares actuales para poder
establecer recomendaciones sobre el uso de
Flaminal.

Los autores de este articulo declaran no tener conflicto de intereses
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Nuevos inmunomoduladores para la dermatitis
atopica: Terapia a la carta

Resumen

Objetivo: Revision narrativa de la evidencia
de eficacia clinica y seguridad de los nuevos
agentes inmunomoduladores para el trata-
miento de la dermatitis atopica grave. Pro-
puesta de seleccion terapéutica segun crite-
rios de eficacia, seguridad, tolerancia y coste.

Material y métodos: Busqueda en clinica-
trials.com de los estudios aleatorizados vy
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controlados en fase Il de dupilumab, traloki-
numab, baricitinb, upadacitinb y abrocitinib
para el tratamiento de la dermatitis atopica
moderada-grave. Seleccién de revisiones vy
meta-analisis de estos farmacos incluidas en
PubMed.

Resultados: En los estudios pivotales los nue-
vos agentes inmunomoduladores obtuvieron
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mayor eficacia frente a placebo en el trata-
miento de la dermatitis atopica moderada y
grave. En comparaciones directas abrodicitinb
y upadacitinib, en los esquemas de dosis su-
periores, fueron superiores a dupilumab en
algunas categorias de las escalas que miden
la gravedad de la enfermedad, pero con un
perfil de efectos adversos mas desfavorable.
Varios meta-analisis han sugerido algunas di-
ferencias de eficacia, aunque sus resultados
deben de interpretarse con precaucion por la
heterogeneidad de los estudios. La disponibi-
lidad de varias alternativas permite ajustar el
tratamiento Optimo para cada paciente.

Conclusiones: Los nuevos agentes inmunomo-
duladores para el tratamiento de la dermatitis
atopica constituyen una notable aportacion,
cubriendo un vacio terapéutico y permitiendo
una individualizacion terapéutica.

Palabras clave: Dermatitis atopica, receptores
de interleucina-4, receptores de interleuci-
na-13, inhibidores de las cinasas Janus.

Abstract

Objective: Narrative review of the evidence
of clinical efficacy and safety of new immuno-
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modulatory agents for the treatment of severe
atopic dermatitis. Proposal for selecting the-
rapies according to criteria of efficacy, safety,
tolerance and cost.

Material and methods: Search in the web cli-
nicaltrials.com for phase Il randomized con-
trolled trials of dupilumab, tralokinumab, ba-
ricitinb, upadacitinb, and abrocitinib for the
treatment of moderate-severe atopic

Results: In the pivotal studies, the new im-
munomodulatory agents were more effective
than placebo in the treatment of moderate
and severe atopic dermatitis. In head-to-head
comparisons, abrodicitinb and upadaciti-
nib, in higher dose regimens, were superior
to dupilumab in some categories of disease
severity scales, but with a more unfavorable
adverse effect profile. Several meta-analyses
have suggested some differences in efficacy,
although their results should be interpreted
with caution due to the heterogeneity of the
studies. The availability of several alternati-
ves allows adjusting the optimal treatment for
each patient.

Conclusions: The new immunomodulatory
agents for the treatment of atopic dermatitis



Rev Mult Ins Cutdnea Aguda. 2022; 24: 38-46

constitute a notable contribution, covering a
therapeutic gap and allowing therapeutic in-
dividualization.

Keywords: Cefiderocol, Pseudomonas, Acine-
tobacter, Enterobacteriaceae, microbial drug
resistance, antimicrobial stewardship.

Introduccién

El tratamiento sistémico clasico de la derma-
titis atopica moderada y grave incluye agen-
tes imnunomoduladores como ciclosporina,
metotrexato, azatioprina y micofenolato. Re-
cientemente se han incorporado agentes con
nuevas dianas terapéuticas: los inhibidores de
interleucina dupilumab vy tralokinumab y los
inhibidores de la januscinasas baricitinb, upa-
dacitinb y abrocitinib. Las caracteristicas de
estos farmacos inmunosupresores se recogen
en la tabla 1.

La eficacia y seguridad de estos nuevos agen-
tes ha sido contrastada en ensayos clinicos,
que han demostrado superioridad frente a
placebo y les posicionan como terapia de
eleccién en pacientes con dermatitis atépica
grave refractarios a medicacién topica, que
ademas presenten experiencia previa de uso
con ciclosporina y respuesta insatisfactoria, o
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en los que el uso de ciclosporina no se consi-
dera adecuado por contraindicacion o intole-
rancia.

Sin embargo, la escasez de estudios com-
parativos directos entre los nuevos agentes
dificulta las comparaciones de eficacia y se-
guridad entre ellos, dibujando un escenario
donde la eleccidn del agente idoneo se con-
vierte en un ejercicio donde predomina la in-
certidumbre.

Este estudio pretende realizar una revision
narrativa de la eficacia clinica y seguridad de
los nuevos agentes disponibles para el trata-
miento de la dermatitis atopica grave, anali-
zando las comparaciones directas e indirectas
entre ellos, para proponer recomendaciones
de eleccion atendiendo a la evidencia dispo-
nible, y al perfil de eficacia, tolerancia y se-
guridad adaptado a las particularidades del
paciente.

Material y métodos

Se realizé una busqueda en la base de datos
clinicaltrials.com de los estudios aleatorizados
y controlados en fase Il de dupilumab, tralo-
kinumab, barcitinib, upadacitinb y abrocitinib
para el tratamiento de la dermatitis atopica
moderada-grave. Adicionalmente se seleccio-
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naron revisiones sistematicas y meta-analisis
de inhibidores de interleucina e inhibidores
de janus-cinasas incluidas en PubMed desde
enero de 2021 hasta mayo de 2022.

Resultados

Se han seleccionado los estudios aleatoriza-
dos y controlados en fase Ill mas relevantes
que dieron lugar a la indicacion del tratamien-

Tabla 1: Caracteristicas diferenciales de los nuevos medicamentos indicados para la dermatitis atdpicas

DUPILAMAB

TRALOKINUMAB

BARICITINIB

UPADACITINIB

ABROCITINIB

Diana terapéutica

IL-4/13i

IL-13i

JAK1/]JAK2i

JAK1i

JAK1i

Presentacién

Dupixent 300 mg
solucion inyectable
en jeringa precar-
gada

Adtralza 150 mg
solucién inyectable
subcutanea en jerin-
ga precargada

Olumiant 2/4 mg
comprimidos recu-
biertos

Rinvoq 15/30 mg
comprimidos de
liberacién prolon-
gada

Cibingo 50/100/200
mg comprimidos
recubiertos

Posologia

600 mg al inicioy
después 300 mg
cada 2 semanas

600 mg al inicio y
después 300 mg
cada 2 semanas.
(puede reducirse la
dosis hasta cada 4
semanas en pacien-
tes con control de la

4 mguna vez al

dia. (2 mg una vez

al dia en pacientes
que hayan alcan-
zado control de la
enfermedad, riesgo
infeccioso o mayores

15mgo30mg
una vez al dia para
adultos.

15 mguna vez al dia
para adolescentes
que pesen 240 kg.

200 mg una vez al
dia al inicio. (poste-
riormente se puede
modificar seguin tole-
rabilidad y eficacia)

12 anos

enfermedad) de 75)
Administracién Subcutanea Subcutanea Oral Oral Oral
Adultos y nifios a Adultos Adultos Adultos y ado- Adultos
Grupos de . = .
P partir de 6 afos lescentes a partir de
poblacién

Efectos adversos

Conjuntivitis,
blefaritis, sequedad
ocular, herpes oral,
sinusitis, infeccio-
nes del tracto respi-
ratorio superior

Infecciones del
tracto respiratorio
superior (mayori-
tariamente resfriado
comun) y conjunti-
vitis

Infecciones, herpes
simple y herpes
zOster, nduseas,
elevacién de tran-
saminasas, CPKy
lipidos, neutropenia,
trombocitosis

Infecciones del trac-
to respira-torio su-
perior, acné, herpes
simple, elevacion de
CPKy cefalea

Nauseas, cefalea,
acné, herpes simple,
aumento de CPK, ma-
reos, dolor abdomi-
nal, infecciones,
trombosis, hiperlipe-
mia, citopenias

Coste anual

14538 €

7.269-14538 €

12264 €

12.264-24.528 €

Pendiente de revisién
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to de la dermatitis atdpica de dupilumab, tralo- brazos de tratamiento y resultados principa-
kinumab, barcitinib, upadacitinb y abrocitinib. les. Todos obtienen una mayor eficacia de los
Estos estudios se reflejan en la tabla 2 con los nuevos tratamientos frente a placebo ya sea

Tabla 2: Estudios clinicos aleatorizados de eficacia y seguridad de nuevas terapias en dermatitis atépica

ESTUDIO COMPRADORES RESULTADOS
SOLO1 Dupilumab / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en-la semana 16:
SOLO2 IGA 0-1: 26-28%, EASI-75: 32-37%, NRS prurito 2 4 puntos: 27-29%
CHRONOS Dupilumab / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en la semana 52:
CET en ambos brazos IGA 0-1: 33-37%, EASI-75: 42%, NRS 2 4 puntos: 26-38%
ECZTRAL Tralokinumab / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en la semana 16:
ECZTRA2 IGA 0-1: 9-11%, EASI-75: 12-22%, NRS prurito = 4 puntos: 10-15%
ECZTRAZ Tralokinuma / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en la semana 16:
CET en ambos brazos IGA 0-1: 13%, EASI-75: 20%, NRS prurito = 4 puntos: 9%
BREEZE-AD1 Baricitinb / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en la semana 16:
BREEZE-AD2 IGA 0-1: 6-12%, EASI-75: 10-16%, NRS prurito = 4 puntos: 9-16%
BREEZE-AD4 Baricitinb / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en la semana 16:
BREEZE-AD7 CET en ambos brazos IGA 0-1: 5-16%, EASI-75: 10-25%, NRS prurito = 4 puntos: 15-30%
MEASURE UP1 Upadacitinib / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en la semana 16:
MEASURE UP2 IGA 0-1:34-54%, EASI-75: 47-64%, NRS prurito 2 4 puntos: 33-51%
AD UP Upadacitinib / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en la semana 16:
CET en ambos brazos IGA 0-1: 29-48%, EASI-75: 39-51%, NRS prurito = 4 puntos: 37-49%
MONO 1 Abrocitinib / Placebo Aumento de porcentaje de respondedores en la semana 12:
MONO 2 IGA 0-1: 19-36%, EASI-75: 28-51%, NRS prurito = 4 puntos: 22-44%
COMPARE Abrocitinb / Dupilumab Abrocitinib 200 mg/dia, pero no 100 mg/dia, fue superior a dupilumab en reduccién del
CET en ambos brazos prurito en la semana 2. No se observaron diferencias en el resto de las variables estudiadas.
o ) Upadacitinb 30 mg/dia tuvo un comienzo de accion mas rapido y fue superior a dupilumab
HEADS UP Upadacitinib / Dupilumab | o, |5 escala EASI-75 y en la reduccion del prurito hasta la semana 16
IGA 0-1: Aclaramiento total o casi total de la piel. NRS: Escala numérica de intensidad del prurito de O a 10.
EASI-75: Proporcion de pacientes con mejoria de un 75% en la escala Eccema Area CET: Corticoesteroide o inhibidor de la calcineurina tépico

Severity Index.
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en monoterapia o combinados con tratamien-
to topico con corticoesteroides o inhibidores
de la calcineurina.

También se han publicado 2 estudios que com-
pararon de forma directa abrocitinib frente a
dupilumab y upadacitinb frente a dupilumab.
En el primero se comparan dos esquemas de
dosis de abrocitinib, 200 mg/dia y 100 mg/dia,
frente a dupilumab 300 mg cada 2 semanas.
Abrocitinib 200 mg/dia fue superior a dupilu-
mab en reduccidn del prurito en la semana 2.
Esta diferencia no se obtuvo con la dosis de
100 mg/dia. A lo largo del curso del tratamien-
to los resultados en la escala de picor se igua-
laron entre ambas dosis de abrocitinib y du-
pilumab. En los demas resultados de eficacia
estudiados, aclaramiento total o casi total de
la piel y proporcion de pacientes con mejoria
de un 75% en la escala Eccema Area Severity
Index (EASI-75) no se observaron diferencias
significativas entre los brazos de tratamiento.
En el segundo estudio upadacitinb 30 mg/
dia tuvo un comienzo de accion mas rapido y
fue superior a dupilumab 300 mg cada 2 se-
manas en la escala EASI-75 vy en la reduccion
del prurito en la semana 16. Los pacientes que
recibieron upadacitinib registraron mas efec-

FRRIACIA

tos adversos relacionados con infecciones,
eczema herpeticum, herpes zdster y pruebas
de laboratorio y los que recibieron dupilumab
manifestaron conjuntivitis y reacciones en el
lugar de la inyeccion,

Se han revisado los metanalisis de los ensa-
yos clinicos publicados (referenciadas en el
apartado de Mds informacién) que han sugeri-
do algunas diferencias de eficacia entre los
distintos medicamentos inmunosupresores
sistémicos en el tratamiento de la dermatitis
atopica pero sus resultados deben de inter-
pretarse con precaucion por la gran heteroge-
neidad en las caracteristicas basales de la po-
blacion, las variables estudiadas y el tiempo
de seguimiento que pueden sesgar los efec-
tos de los tratamientos.

Discusién

El tratamiento clasico de la dermatitis atopica
se centraenelusode antiinflamatorios topicos
(corticoides, inhibidores de la calcineurina) e
hidratacion de la piel, pero los pacientes con
enfermedad grave pueden requerir fototera-
pia o tratamiento sistémico con agentes inmu-
nosupresores o con farmacos biolégicos.

Los farmacos sistémicos de uso mas exten-
dido incluyen corticoides y ciclosporina. Los
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corticoides se emplean en ciclos cortos para
el control de los brotes agudos, pero debe
evitarse su empleo a largo plazo por el riesgo
de efectos secundarios, el efecto rebote tras
suspender el tratamiento y el riesgo de desa-
rrollar taquifilaxia. La ciclosporina cuenta con
una amplia experiencia de uso, eficacia de-
mostrada a corto y medio plazo y menos so-
lida a largo plazo y un perfil de seguridad en
muchos casos limitante. Otros farmacos como
azatioprina, metotrexato y micofenolato de
mofetilo tienen menos evidencia de eficaciay
experiencia de uso.

En los ultimos anos se han incorporado al ar-
senal terapéutico agentes con nuevas dianas
terapéuticas: los inhibidores de interleucina
dupilumab vy tralokinumab y los inhibidores
de la janus-cinasas baricitinb, upadacitinb y
abrocitinib.

La eficacia y seguridad de estos nuevos far-
macos han sido evaluadas en ensayos clinicos
demostrando la superioridad frente a placebo,
y rellenan un vacio terapéutico, ofreciendo
una alternativa de tratamiento en los pacien-
tes con dermatitis atépica moderada y grave
refractaria a ciclosporina o cuyo uso esté con-
traindicado.

m
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La escasa evidencia de comparaciones direc-
tas de eficacia y seguridad entre ellos y los
analisis de comparaciones indirectas de los
estudios pivotales sugieren que los inhibido-
res de las janus-cinasas tienen un comienzo
de accion mas rapido que los inhibidores de
interleucinas, con un ligero incremento de
eficacia de abrocitinib y upadacitinib, en los
esquemas de dosis mas altas, sobre dupilu-
mab en algunas categorias de las escalas que
miden la gravedad de la enfermedad, aunque
son necesarios estudios que corroboren estos
resultados a largo plazo. Estos datos sugieren
un efecto dosis dependiente de los inhibido-
res de las janus-cinasas, con el handicap que
también hay un incremento de la toxicidad.
La presencia de un mecanismo de accion, per-
fil de seguridad y via de administracion distin-
tos entre ambos grupos terapéuticos permite
la eleccién o el intercambio terapéutico entre
ellos segun la adecuacion a las caracteristicas
del paciente.

Los inhibidores de las janus-cinasas presen-
tan un perfil de efectos adversos mas desfavo-
rable que los inhibidores de interleucinas. Su
tratamiento requiere realizar una serie prue-
bas de cribado de infecciones latentes, como
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tuberculosis y hepatitis viral, y monitorizacion
de analitica de niveles de lipidos, recuento
absoluto de neutr6filos y linfocitos, hemoglo-
bina y transaminasas hepaticas. Los pacientes
con alteraciones de estos parametros no de-
ben de iniciar o deben de interrumpir el trata-
miento temporalmente con los inhibidores de
las janus-cinasas.

La eleccidn del tratamiento también debe de
contemplar las interacciones farmacologicas
entre abrocitinib con medicamentos inhibido-
res o inductores de los citocromos CYO2C19,
CYP2C9, CYP3A4 y CYP2B6 y upadacitinb con
CYP3A4, con alteraciones plasmaticas signifi-
cativas de ambos medicamentos.

La adquisicién de infecciones es mas frecuen-
te con los inhibidores de las janus-cinasas, es-
pecialmente a dosis altas, respecto a los inhi-
bidores de interleucinas, cupo efecto adverso
mas frecuente es la conjuntivitis. Dupilumab
y tralokinumab inducen inmunogenicidad a
diferencia de los inhibidores de las janus-ci-
nasas al ser estos agentes sintéticos.

Otro factor diferencial es la via de administra-
cion. Los inhibidores de interleucinas tienen
una frecuencia de administracion cada 2 o in-
cluso 4 semanas que potencialmente facilita
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la adherencia al tratamiento, pero su adminis-
tracion subcutdnea puede ser rechazada por
algunos pacientes, especialmente los ninos,
prefiriendo el uso de inhibidores de las janus-
cinasas que se presentan en comprimidos.
Finalmente, el coste del tratamiento, que ron-
da los 1.000 euros mensuales, puede ser otra
variable que afecte a la decision del agente
elegido. A priori no existen diferencias signi-
ficativas en los esquemas estandares de cada
medicamento, sin embargo, la posibilidad de
retrasar a 4 semanas la administracion de tra-
lokinumab o incluso dupilumab puede redu-
cir su coste, y al contrario, la dosis de 30 mg
diaria de upadacitinib puede encarecer su tra-
tamiento.

Conclusiones

Los nuevos agentes inmunomoduladores para
el tratamiento de la dermatitis atépica mode-
rada y grave constituyen una notable aporta-
cion, cubriendo un vacio terapéutico. La pre-
sencia de un mecanismo de accion, perfil de
seguridad y via de administracion distintos
entre ellos permite la eleccion o el intercam-
bio terapéutico entre ellos segun la adecua-

cion a las caracteristicas del paciente.
Los autores de este articulo declaran no tener conflicto de intereses
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A veces se me cae la piel

Graciela Fuentes

Algunos dias pasay se me da por sentir
y me desnudo el alma, me dejo invadir.

Un mundo que amenaza y que lucha por entrar,
un mundo que apasiona lucha por salir.

Sélo algunas veces en que todo me da igual
se abren las compuertas de la inmensidad
y estallan deseos que destapan mi pasion,

caen las cremalleras y aparezco yo.

Y es que a veces se me cae la piel,
algunas veces se me cae la piel.
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AEQUE - Asociacion Espanola de Quemaduras y Traumatismo Eléctrico

International Society of Burns (ISBI)

American Burn Association (ABA)

European Burn Association (EBA)

Federacion Latinoamericana de Quemaduras (FELAQ)

Cirugia Pldstica Iberolatinoamericana

Sociedad Gallega de Heridas (SGH)

Sociedad Gallega de Medicina Intensiva y Unidades Coronarias (SOGAMIUC)

Sociedad Gallega de Cirugia Plastica y Reconstructora (SGCPRE)

The RegiScar Poyect

Consorcio PIELenRed

European Club for Paediatric Burns
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