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Abstrakt

Artykuł opisuje potencjalne korzyści i wyzwania związane z wykorzystaniem błon owodniowych w procedurach
chirurgicznych. Wykazano, że błony płodowe posiadają właściwości przeciwzapalne, przeciwbakteryjne i
zapobiegające powstawaniu blizn, co może pomóc w gojeniu ran i regeneracji tkanek. Mogą być
wykorzystywane w różnych procedurach chirurgicznych, w tym w okulistyce, chirurgii plastycznej i ortopedii.
Jednakże, użycie błon płodowych wiąże się również z pewnymi ograniczeniami i ryzykiem, takimi jak
potencjalne reakcje immunologiczne i transfer chorób. Artykuł przedstawia przegląd obecnej literatury
dotyczącej stosowania błon owodniowych w chirurgii oraz omawia implikacje kliniczne i kierunki przyszłych
badań. Podsumowując, błona płodowa stanowi obiecującą alternatywę dla tradycyjnych podejść chirurgicznych,
ale jej korzyści i ograniczenia muszą być dokładnie rozważone i ocenione w każdym indywidualnym przypadku.

Materiały i metody: Przegląd literatury w serwisach PubMed i Google Scholar.

Słowa kluczowe: Błona owodniowa, łożysko, przeszczep, chirurgia, chirurgia rekonstrukcyjna

Abstract

This article explores the potential benefits and challenges of using the amniotic membrane in surgical procedures.
Amniotic membranes have been shown to possess anti-inflammatory, anti-scarring, and antimicrobial properties,
which can promote wound healing and tissue regeneration. They can be utilized in a variety of surgical settings,
including ophthalmology, plastic surgery, and orthopedics. However, the use of amniotic membranes also poses
certain limitations and risks, such as the potential for immune reactions and disease transmission. The article
reviews the current literature on amniotic membrane usage in surgery and discusses the clinical implications and
future research directions. In summary, the amniotic membrane represents a promising alternative to traditional
surgical approaches, but its benefits and limitations must be carefully weighed and assessed in each individual
case.

Materials and methods: Literature review of PubMed and Google Scholar

Keywords: Amniotic membrane, placenta, graft, surgery, reconstructive surgery

1. Wstęp

Łożysko jest tkanką pozazarodkową powstałą podczas ciąży. Składa się z kosmówki i błony owodniowej AM
(ang. amniotic membrane), która z kolei składa się z kilku warstw, takich jak warstwa komórek nabłonkowych,
błona podstawna i warstwa komórek mezenchymalnych. [1] AM zawiera wiele elementów takich jak komórki
pluripotencjalne, składniki odżywcze, czynniki wzrostu, białka macierzy pozakomórkowej i cytokiny, co
sprawia, że jest doskonałym narzędziem terapeutycznym o właściwościach regeneracyjnych,
immunomodulujących, przeciwbólowych, przeciwdrobnoustrojowych, proangiogennych i promujących
właściwy wzrost tkanek i ograniczających procesy bliznowacenia. Zastosowania terapeutyczne AM są
różnorodne, a mechanizmy działania każdego z nich są różne. Na przykład funkcja immunomodulacyjna wynika
z tłumienia cytokin prozapalnych, natomiast działanie ograniczające bliznowacenie wynika z hamowania
fibroblastów. Niektóre cząsteczki, działają jako bariera przeciwko drobnoustrojom. Regulacja szlaków i niektóre
czynniki wzrostu, mogą zwiększyć perfuzję i gęstość naczyń włosowatych. AM był stosowany do celów
terapeutycznych już w 1910 roku przez Johna Davisa w przeszczepach skóry. Później AM była stosowana w
różnych stanach klinicznych, takich jak oparzenia, owrzodzenia żylne, urazy oczu i zrosty macicy. Chirurgiczne
leczenie niektórych problemów medycznych jest istotną częścią leczenia wielu pacjentów. Ten artykuł opisuje
szeroki zakres zastosowań chirurgicznych AM [2].

2. Budowa i funkcje błony owodniowej

Błona owodniowa to cienka warstwa znajdująca się po wewnętrznej stronie łożyska, która otacza płód. W
dojrzałym łożysku AM otacza jamę owodniową, wypełnioną płynem owodniowym. Nie ma naczyń
limfatycznych, unerwienia ani mięśni [3]. W początkowej fazie ciąży przetrwanie komórek owodni jest możliwe
dzięki kontaktowi tej błony z płynem kosmówkowym z zewnętrznej strony oraz płynem owodniowym od
wewnątrz. Ponadto, na powierzchni błony płodowej znajdują się naczynia krwionośne, które umożliwiają
wymianę gazową oraz dostarczanie składników odżywczych. Wymienione procesy zachodzą m.in. na drodze
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dyfuzji [3,4]. Błona owodniowa składa się z trzech warstw: nabłonka, błony podstawnej i beznaczyniowej
warstwy komórek mezenchymalnych. Pojedyncza warstwa komórek nabłonkowych kontaktuje się z płynem
owodniowym i jest przytwierdzona do błony podstawnej. Najgłębszą warstwę owodni tworzą mezenchymalne
fibroblastopodobne komórki otoczone substancją międzykomórkową. Duża zawartość kolagenu typu III w tej
warstwie nadaje jej wytrzymałość. Pozwala to łatwo oddzielić mechanicznie owodnię od kosmówki [1]. W
błonie owodniowej można wyróżnić dwie populacje komórek: nabłonkowe komórki owodni (ang. Amnion
Epithelial Cells, AEC) oraz mezenchymalne komórki owodni (ang. Amnion Mesenchymal Stromal Cells,
AMSC). Komórki nabłonkowe owodni mają na swojej powierzchni mikrokosmki, które prawdopodobnie
odpowiadają za aktywne wydzielanie oraz transport na zewnątrz i do wnętrza komórki substancji
rozpuszczalnych, wody czy czynników wzrostu. AM zawiera ponad 226 różnych czynników wzrostu, cytokin,
inhibitorów proteaz i innych cząsteczek bioaktywnych oraz jest bogaty w kwas hialuronowy, który ułatwia
migrację komórek i wykazuje właściwości przeciwzapalne i immunosupresyjne. Te unikalne właściwości
sprawiają, że AM może wspierać migrację, różnicowanie i proliferację. Regulują wrastanie naczyń
krwionośnych, ograniczają bliznowacenie, działają przeciwdrobnoustrojowo. Z literatury wiadomo, że te
składniki zmniejszają stany zapalne, wspierają funkcje komórek i ułatwiają neowaskularyzację [3,5]. W trakcie
ciąży błona owodniowa pełni funkcję bariery i zapewnia wolną przestrzeń dla rozwijającego się płodu. Odgrywa
również ważną rolę w oddychaniu, odżywianiu i wydalaniu. Zarówno cała błona owodniowa jak i populacje
izolowanych z niej komórek są intensywnie badane z myślą o ich wykorzystaniu w przeszczepach i regeneracji
narządów. Komórki te mają właściwości przejściowe między pluri- i multipotencjalnymi komórkami [6]. Cechy
te powodują, że zarówno błona owodniowa jak i obydwie populacje izolowanych z niej komórek są intensywnie
badane z myślą o wykorzystaniu ich w przeszczepach i regeneracji narządów [7]. Komórki pluripotencjalne mają
zdolność do różnicowania się w tkanki wywodzące się z trzech listków zarodkowych: endodermy, mezodermy i
ektodermy. Komórki wyizolowane z owodni, po przeszczepieniu nie tworzą potworniaków (teratomy), co
dodatkowo sprzyja ich wykorzystaniu w medycynie [1,6]. AM jest wyjątkowy ze względu na swoją niską
immunogenność, co oznacz, że odrzucenie przeszczepu przez układ odpornościowy gospodarza jest minimalne
lub żadne.

3. Pozyskiwanie, przetwarzanie, przechowywanie

AM (ang. amniotic membrane) jest pobierany w ściśle aseptycznych warunkach od dawców poddawanych
planowemu cięciu cesarskiemu. Dawcy są wcześniej przebadani pod kątem potencjalnych chorób zakaźnych,
takich jak HIV, wirusowe zapalenia wątroby typu B i C oraz kiła. Łożyska uzyskane drogą natury nie są
wykorzystywane do celów medycznych ze względu na możliwość zanieczyszczenia bakteriami z pochwy.
Zaleca się, aby dawczynie matki przeszły powtórne badanie serologiczne po 6 miesiącach, przed dopuszczeniem
AM do użytku, w celu objęcia okresu okna przenoszenia chorób zakaźnych [8]. Do przemywania łożyska w
sterylnych warunkach stosuje się antybiotyki obejmujące zarówno bakterie Gram-dodatnie i Gram-ujemne, jak i
grzyby. Następnie stosuje się sekcję na tępo w celu oddzielenia owodni od kosmówki. AM może być
konserwowana za pomocą kriokonserwacji (kriokonserwowana ludzka błona owodniowa, CHAM - ang.
Cryopreserved Human Amniotic Membrane) lub w postaci suchej (sucha ludzka błona owodniowa, DHAM -
ang. Dry Human Amniotic Membrane). Błona jest cięta na wiele kawałków i umieszczana na paskach papieru
nitrocelulozowego stroną nabłonkową do góry. Następnie umieszcza się ją w fiolkach zawierających pożywkę
do przechowywania i poddaje kriokonserwacji w temperaturze -80°C. Bezpośrednio przed użyciem membranę
należy wyjąć i ogrzać do temperatury pokojowej przez 10 min. CHAM przechowywany w glicerolu może być
bezpiecznie i skutecznie stosowany przez ponad rok [9]. Wadą korzystania z CHAM jest konieczność
posiadania lodówki o temperaturze -80°C, co wyklucza jego użycie poza dużymi instytucjami. DHAM nie
wymaga mocowania do papieru nitrocelulozowego. DHAM jest przygotowywany poprzez poddanie błony
owodniowej sterylizacji za pomocą niskoenergetycznego promieniowania elektronowego, a następnie
konserwację za pomocą niskiej temperatury i próżni powietrznej. Można go przechowywać w temperaturze
pokojowej przez okres 2-5 lat, a przed użyciem należy go ponownie nawodnić. Wykorzystanie świeżo
pozyskanego AM niesie ze sobą pewne ryzyko przeniesienia chorób zakaźnych, ponieważ dawca nie może
poddać się powtórnym badaniom serologicznym [10].

4. Błona owodniowa w różnych dziedzinach chirurgii

Ginekologia

Błony płodowe są wykorzystywane w chirurgii ginekologicznej w celu pokrycia i zamykania ran
pooperacyjnych w trakcie laparoskopowej histerektomii, a także jako materiał wypełniający ubytki w tkankach
miękkich podczas rekonstrukcji pochwy i krocza [11]. Stosowane są także w chirurgicznej naprawie przetok
pęcherzowo-pochwowych, które powstają w wyniku niedokrwienia i martwicy tkanek po operacji miednicy
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mniejszej lub napromieniowaniu. Błony płodowe mogą być także wykorzystywane do wzmacniania mięśni dna
miednicy podczas leczenia wysiłkowego nietrzymania moczu u kobiet. Istotne zastosowanie mogą mieć także
jako pomoc w leczeniu zespołu Ashermana. Choroba ta objawia się powstawaniem zrostów i zwłóknień w
endometrium. Zwłóknienia te leczy się histeroskopowo, jednakże dodatkowo zastosowanie błon owodniowych
polepsza regenerację endometrium [3].

Urologia

Błony owodniowe wykorzystywane są w leczeniu pourazowym moczowodów oraz pęcherza moczowego.
Najnowsze badania wskazują na możliwość odbudowy urothelium bez bliznowacenia po zabiegach [12].
Obecnie stosowane są także próby rekonstrukcji cewki moczowej za pomocą AM [13].

Ortopedia

Chirurgia rekonstrukcyjna stopy i stawu skokowego wiąże się z kilkoma wyjątkowymi wyzwaniami w opiece
pooperacyjnej, a powikłania chirurgiczne mogą obejmować infekcję, rozejście się tkanek, martwicę miejsca
nacięcia, obrzęk, zaczerwienienie, a także silny ból i utratę funkcji [14]. Wykazano, że chirurgia stopy i stawu
skokowego wiąże się z wyższym odsetkiem infekcji miejsca operowanego niż inne planowe zabiegi
ortopedyczne. Ból pooperacyjny może prowadzić do wydłużenia czasu hospitalizacji, a ograniczenia mobilności
pacjenta mogą skutkować zwiększonym ryzykiem wystąpienia choroby zakrzepowo-zatorowej [15]. Dlatego
istnieje potrzeba zidentyfikowania i oceny innowacyjnych sposobów zmniejszenia częstości powikłań w
chirurgii rekonstrukcyjnej stopy i stawu skokowego. W badaniu klinicznym zatwierdzonym przez Institutional
Review Board (IRB) wzięło udział 21 pacjentów poddanych zabiegowi rekonstrukcji tkanek miękkich i kończyn
dolnych. Podczas zamykania rany umieszczono w warstwach głębokich odwodniony alloprzeszczep ludzkiej
owodni i kosmówki (dHACA - ang. dehydrated human amnion and chorion allograft). Oceniono powikłania
gojenia się ran i zebrano wyniki American Orthopaedic Foot and Ankle Society (AOFAS) na podstawie ponad
rocznej obserwacji. Statystyki podsumowujące obliczono dla średniego bólu, funkcji i wyrównania. Wynik
oceny bólu poprawił się od 10,0 ± 11,0 przed leczeniem do 36,7 ± 4,8 po leczeniu (p = 5,0 × 10-5). Wynik
funkcji przed leczeniem wynosił 18,7 ± 12,9, a po leczeniu wzrósł do 38,5 ± 5,7 (p = 5,8 × 10-5). Wreszcie,
wynik wyrównania przed leczeniem wyniósł 7,1 ± 4,4, a po leczeniu 12,4 ± 2,6 (P = 0,001). Tej poprawie
wyników funkcjonalnych towarzyszyły obserwacje kliniczne zmniejszonych powikłań chirurgicznych, w tym
brak rozejścia się rany w kohorcie. Wyniki funkcjonalne pacjentów znacznie poprawiły się, co obserwowano
również w wynikach badań klinicznych. Badanie to sugeruje, że stosowanie dHACA w chirurgii stopy może być
korzystne dla wspomagania gojenia i zmniejszania powikłań przy jednoczesnym wspomaganiu funkcji
pooperacyjnych [16].

Okulistyka

Możliwości wykorzystania błon owodniowych w okulistyce są szerokie i z każdym rokiem pojawiają się nowe
wskazania. Obecnie AM wykorzystywane są przede wszystkim w zabiegowym leczeniu perforacji rogówek,
niegojących się owrzodzeń rogówek, a także w leczeniu spojówek - w terapii guzów spojówek i raków
płaskonabłonkowych spojówek, a także w pourazowych rekonstrukcjach spojówek. Błony owodniowe
wykorzystywane są także w celu zmniejszenia bliznowacenia po zabiegach stosowanych w terapii jaskry.
Możliwości wykorzystania AM stają się coraz większe, a ryzyko powikłań jest stosunkowo niskie. Do
najczęstszych powikłań należy transmisja zakażenia bakteryjnego, wirusowego lub grzybiczego z dawcy na
biorcę oraz przedwczesna degradacja błony przyczyniająca się do bliznowacenia [10].

Otolaryngologia

Najnowsze badania wskazują na obiecującą możliwość wykorzystanie kriokonserwowanej ludzkiej błony
owodniowej (CHAM) w rekonstrukcji perforowanych przegród nosowych z możliwością odbudowy błony
śluzowej nosa. Wyniki leczenia są obiecujące mimo często występującego niepełnego zamknięcia ubytków
przegród [17]. Możliwe jest także zastosowanie w likwidacji zrostów śluzówki nosa. AM wykorzystywane są
również w celu zamknięcia ran po resekcji chirurgicznej guzów głowy i szyi, głównie języka i nagłośni. AM
stanowi rusztowanie umożliwiające wytworzenie nabłonka i przywrócenie błony śluzowej jamy ustno-gardłowej
po zabiegach resekcyjnych w tej okolicy. Po zabiegach na nagłośni obserwowane zmniejszenie ryzyka
pooperacyjnego zwężenia krtani [18]. Błony owodniowe znalazły także zastosowanie w chirurgicznym leczeniu
perforacji błony bębenkowej o różnej etiologii, o czym pierwsze wzmianki w literaturze są sprzed niemal 70 lat
[19].
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Dermatologia

W leczeniu chorób skóry wykorzystuje się takie właściwości błony owodniowej jak: właściwości antyadhezyjne,
bakteriostatyczne, ochronne w przypadku ran, redukujące ból oraz inicjujące epitelializację. Właściwości te
zostały potwierdzone w badaniu prospektywnym u chorych z owrzodzeniem żylnym nóg, w którym
obserwowani pacjenci odczuli zmniejszenie bólu. Zaobserwowano także zmniejszenie włóknienia i powstawanie
nabłonka w miejscu ran [3,20].

Neurochirurgia

W neurochirurgii urazowej ludzka błona owodniowa może być stosowana jako substytut opony twardej po
kraniektomiach oraz w chirurgii kręgosłupa. W badaniach pooperacyjnych pacjenci nie wykazują wycieków
płynu mózgowo-rdzeniowego, a w badaniach histopatologicznych stwierdza się naciek fibrocytów podobny jak
przy stosowanym konwencjonalnie przeszczepie powięziowym. Obserwuje się także całkowity zrost graftu z
oponą twardą [21].

Chirurgia dziecięca

Najnowsze badania sugerują obiecujące rezultaty w stosowaniu hipersuchych błon owodniowych (HDAM -
Hyperdry Amniotic Membrane) w leczeniu rozszczepu podniebienia. Po zabiegach nie obserwowano reakcji
alergicznych, stanów zapalnych, krwotoków ani infekcji. W dłuższej obserwacji nie występowały nadmierne
zabliźnienia lub przykurcze ran [22]. AM stosowane są także w chirurgicznym leczeniu przepuklin oponowo-
rdzeniowych z dobrym rezultatem [23].

Chirurgia plastyczna

Błona owodniowa wykorzystywana jest w chirurgii plastycznej przede wszystkim w trakcie leczenia ran
oparzeniowych. Stanowi ona doskonałe rusztowanie białkowe i kolagenowe, którym można przykryć ranę. Do
rusztowania rekrutowane są fibroblasty, co przyczynia się do miejscowego wzrostu tkanki nabłonkowej.
Przyspiesza to proces neowaskularyzacji, a to z kolei do wytwarzania ziarniny w ranie. Następuje także
rekrutacja komórek stanu zapalnego, co przyczynia się do spowolnienia przyjęcia przeszczepu lub w
ostateczności do jego odrzucenia [24]. Badania przeprowadzane na zwierzętach wskazują nowy kierunek
możliwości wykorzystania AM w regeneracji nerwów. Użycie AM po uszkodzeniu nerwu twarzowego u
szczurów znacznie poprawiło czas i efektywność regeneracji [25].

5. Wnioski

Zastosowanie AM w chirurgii znalazło swoje zastosowanie przede wszystkim w dziedzinie okulistyki oraz
leczeniu ran. AM okazuje się być materiałem o wielu możliwych zastosowaniach. Obecnie na rynku dostępne są
specjalne opatrunki na ranę lub rusztowania wykonane z AM. Niestety, zastosowanie AM jako materiału
nośnego w chirurgicznej rekonstrukcji narządów wewnętrznych np. w przypadku nieszczelności zespolenia,
naprawy przetoki, rekonstrukcji cewki moczowej jest obarczone pewnymi ograniczeniami [26]. AM jest
mechanicznie niewystarczający i nie być w stanie wytrzymać sił, które występują podczas tego typu zabiegów.
Jednakże, rozwój nowych metod polegających na zwiększeniu nośności AM może otworzyć nowe perspektywy
w chirurgii rekonstrukcyjnej i przynieść ogromne korzyści dla pacjentów [27]. Wraz z kolejnymi badaniami
można coraz lepiej zrozumieć działanie substancji występujących w błonie owodniowej i możliwe będzie coraz
szersze zastosowanie AM w różnych dziedzinach chirurgii. Terapeutyczne zastosowanie AM zmieniało się na
przestrzeni lat, Wśród zalet AM jest to, że nie generuje odrzucenia graftu i że ulega degradacji kilka dni po
umieszczeniu w tkance. AM można stosować w dowolnym celu z zachowaniem pełnego bezpieczeństwa.
Informacje dostępne na temat AM sprzyjają generowaniu nowych badań klinicznych oceniających terapeutyczne
lub regeneracyjne zastosowania tej tkanki oraz zmniejszenia obecności następstw i jednoczesnej próby poprawy
klinicznych, histologicznych, funkcjonalnych lub aspektów estetycznych. W większości badań klinicznych, w
których stosowano AM, wykazano pozytywny wpływ po jego zastosowaniu. Wykazano bezpieczeństwo metody
i brak działań niepożądanych. AM może stanowić niezbędny element do wykonywania różnych zabiegów
chirurgicznych. Opisane wcześniej obszary chirurgiczne tj. ginekologia, urologia, ortopedia, okulistyka,
otolaryngologia, dermatologia, neurochirurgia, chirurgia dziecięca, chirurgia plastyczna w których stosowano
AM, wykazały skrócenie pooperacyjnego czasu rekonwalescencji, zmniejszenie procesu bliznowacenia,
działanie przeciwbólowe, zmniejszenie procesu zapalnego, zmniejszenie nawrotów urazów, mniej infekcji ran i
poprawę funkcjonalną.
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