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RESUMEN 

Los fines de! presenle estudro son los de comprobar sr la formacibn 

de te~/do de granulaciún obtenido tras medtcacibn con membrana arnntdtr- 
ca humana (M. A. H ) corresponde a rnodi/icacrones de tipo inslrumental, 

demosrrables por medro de foiop/elismograliac del lecho vlceroso, 
Fragmentos de M A.H. se e m d i a n  en la solucrón de coni~nuidad cada 

dia, arnbulaforrarnente. en pacientes pontadores de ulcus crurrs abierta de 
origen posirombó~co Las manifestaciones instrumenta/es se efeciuabari: 
antes del tratarnrento, tras una semana, a las des semanas y a la completa 

c~catrfzaown de la Úlcera 
En las úlceras con escaso fondo granuloso y f~brinogranuloso, la granu- 

laciOn se obtuvo entre la primera semana de tratamtento La respuesta 
con M.A.H. ha resultado negafrva en Bs solucrones de continuidad con 
fondo de tipo necrót~co. 

Tras /a prtmera semana de tratamiento en el 84% de las úlceras con 

escasa granulacdn y fdbrogranulación se registraban modrficactones es@- 
micas respecfo a los controles basales. corno: Aumento de la arnplrtrrd 

y la aparrcion de drcrotrsmo. Entre Ea semana. en iodas las solucrones de 
coniinurdad se regrstra ban esfigmograrnas signtf,cativos de regular vascv- 
larizacjon del fondo, periodo que coincidia con la fase de la granu/acron 

completa de la Lilcera. 
La M.A. H. de larga conservación estimula la apartcrón del /ejido de 

granulacrdn de modo srgnrhcabve en /a pr~rnera semana de tratarnrento. 

Los aumentos esfigmicos resultan directamente proporcionales a /a cantr- 

dad de tel~do de granulacron presente en el fondo de la solucrón de conlr- 

nuidad. 

SUMMARY 

The present study was made rn order lo determine d granulat~on lrssue 
development afer lrealment with Hurnan Amnwlrc Membrane (HAMI rs re- 
/a?& with iris!rumen!al photopletrsmographicaily evidenced changes o! !he 
~u/cus layeru 

Introducción 
La M.A 1-1 se uttiizo por vez pri- 

mera en las h e r a s  Venosas por 
Hansen. quien afirmó que prornue- 
ve la cicatrizacron con tal que per- 
manezca en contacto con la úlcera 
durante un período de seis-diez 
días (3). 

Tal rnétodq no se utiliz6 mucho, 
quizá por la dificultad de procurarse 
3a membrana con la condición de 
ser fresca (2). 

Las ventalas del tejido arnnióttco, 
como sustituto cutáneo en el trata- 
miento tópico de las soiwciones de 
continuidad, pueden ser sintetizadas 
asi 

- producción de un tejido sano 
de granulacr6n. gracias a sustancias 
todavia no conocidas que estimulan 
fa angiogenesis (7); 
- reducción de los tiempos de 

preparacion de un autoinjerto si se 
compara con los métodos rnAs con- 
vencionales (3): 
- accion bacteriustdtica. como se 

ha demostrado por biopsias del fon- 
do uiceross si bien los agentes res- 
ponsables de tal efecto no han sido 
idetificados (3); 
- acc16n reguladora con meca- 

nrsrno ufeed-hack)) de la sintesis del 
pro2ocolágeno por el colageno pro- 
dwcrda en el implante (2). 

' Traducido del original en rtaiiano por la 
Redaccion. 
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DaiIx HAM fragments were disposed dong the mnttnuity dotion d 
exi'ernal patients with opened posthmbdrc ulcus crum Instrumentai axa- 
minabbns were made before, a a k  afier and bu w e k  &er tmtment, 
and afier the complete ulcus healing. 

Ukus wnh a dight granulous or fibrograhlous lapr W o p e d  a gra- 
nulation tisue Win the first week o! treatment, On the contrary, in conti- 
nuiry soIut,ons wifh nw~otic layei; treatment with HA# fa¡//&. 

After the iirsl week d ireatment, a 84% of ulcus with siight gmnulatim 
and fibrinogranulation, presented some sphygmic variations respect to ba- 
selin ]&S, I ik: raising in fhe amplitude and dicrotism appearjng. Within 
the first wiPek, a# of he conlinuity solutions showd signif~cant sphjgrno 
grams with a regular vascularization on me /ayer; this period d time mmu- 
rred with the mpiete granulation phasa d the ulcus, 

L m p p ~ y y a t d  HAM stimules in a significant way the appeating d 
lbe granulalion ti- ~ ~ ' f h i n  the firsí week d treatment. S p h w c  raisings 
are drecteily pmportionals with ihe ammwnt d granulated tissue &den- 
cied on the Iapr d the continuify mlutron. 

- funcidn de barrera me&¡¡,  
por lo tanto eficacia ante cualquier 
contaminación arnbintai; 
- wntaja de ser un tejido bid& 

gim que caí- de una superficie 
ani¡g&ica, por tanto w halla prote 
gido del fenómeno de recham 

Desde 1959, pedazos de M.A.H. 
de larga conservEtcidn en sducidn 
isotbnica (Amniex) son disponiMes 
aún a distancia déd tiempo de o&s- 
rPerse, superando asi todos IQS pro- 
blemas derivados del mpieo del 
producto frqsqo -dos en d 
pasado. 

Las caraderÍsüc,as obsanmdas en 
la prepamcidn de los tejidos par par- 
te de la M.A.H. da larga consew 
ci6n son superponibles a las ob,ser- 
vadas con el preparado cu 
mo se ha dernclÉ;tracio en estos-iliki- 
mos añcs par wrios investigadores 
(9. 11. 12. 13). 

Nuectro grupo ha demostrado 
que: si La M.A.H. se7Asaia a la teta- 
pbtica elastwpresi\m eIf d &a- 
tamiento de la$ SduCíOnm M conti- 
nuidad de origen fldmstático, se r e  

experimentalmente la ,eficacia .de 
preparado en fmr- el fhido úe 
granulddn en las solucione de 
continuidad de naturaleza t r~ r r t& lb  

(15)- 
El propósito & esksstudio es 

comprabar, mediante la fotopletim 
gmíia, si a la domiación de teji- 
do de granulación mnsewtivo a la 
a p i i i 6 n  de M.A.H. de larga con- 

servacidn corresponden mddicacio 
m de la onda esílgmica, significa- 
tiw de amento de la vasculariza- 
ci6n tdpica. 

mentes y m4todos 
Se ha admitido en este estudio 

pacientes portadores exdusivamen- 
te de Insufíciencia Venosa Crdnica 
de tos miembros inferiores m p l i -  
cada de U h s  cniris abierta; por 
contra, se han exluido idos los pa- 
ciente que, si bien presmtabm Úl- 
ara  Rebsi&ca. sufrian insuficien- 
cia atetial o enfermedad di- 
&da. 

En su ficha se relacionaban los si- 
guimtes  ros: edad, sexo, ta- 
baco, previa trombosis venosa del 
miembro ulcerado, presencia de m- 
Rces troculam y edema. 

En cuanta a la &era, se anota- 
ban los siguientes parhmetros: ca- 
racterkticas del fondo, dimensiones, 
tiempo de apari~ibn del tejido de 
granulacibn y tiempo de cicabizacibn, 

Adernh en cada paciente, tras la 
limpieza del fondo de la úlcera y an- 
tes del tratamiento con M.A.H. de 

duce de modo signifidvo tanto el 
tiempo de aparicjdn del tejido de - mi granulación de '- FM. 1 - Revelador Foto..- -.,Lcg ,al Fig. - ;1 fondo de la Ulcera es c -- ~ r t a  cattizxih de la úicera (11, 12, 13). kndo da k J l m .  p o f m b , ~ ~ e a r ~  

De igual modo se ha demostrado na* en auh R i e d m .  
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larga conservacr6n, se efectuaba un 
examen fotopletisrnografico del fon- 
do ulceroso. 

Para este estudio se ha utilizado 
un poligrafo R h w  Preampldier KREA 
0,T.E. Biornedica con regrstrador pa- 
ra fotopletismografia. 

El fotoeil&ctrico estaba en contac- 
to directo con el fondo de la solu- 
cibn de continuidad (Fig. 1). 

Los datos esfingrnicos se han  ob- 
Zenido siempre por el mismo opera- 
dor, asi como se ha prestado una 
partrcular atención para que la tem- 
peratura de la estancia se estanda- 
rizara alrededor de 22OC. 

tos controles fotopletrsmogrSficos 
se efxtuaban a una semana del tra- 
tamiento tdprco, a las dos semanas 
y a la completa cicatrización de la 
úlcera 

Cada pacrente era medrcado ca- 
da dos días, mediante la aplicacron 
sobre el rondo de la ulcera de frag- 
mentos de M.A H. de 2 cm?, con- 
servada en ampollas que contenian 
liquido isotónico. y el total, por ultimo, 
se cubría con gasa esthriil (Fig. 2). 

A lo anterior se asociaba un ven- 
daje elastocornpresivo con venda 
biextensible, para mantener so10 el 
ortostatisrno tanto dinámico como es- 
ratico. 

E[ tratanlento con M .A.H. tiene ini- 
cio tras un período de tlwash-out- 
topico de al menos setenta y dos 
horas. 

Resultados 
De septiemb~e 1989 - septiembre 

1990 se han seleccionado y tratado 
arnbulat~riamente de Insuficrencia 
Venosa Cronaa en el tercer estadio 
con Ulcus cruris abierta 23 pacien- 
tes, 19 mujeres y 4 hombres. 

La edad máxima de los pacientes 
fue de 78 aiíos y la mínima de 28, 
con edad media de 59 arias. SOlo 
uno era fumador 

Todos los pacrentes, en la anam- 
nesls, referían haber sido ingreados 
en un hospital par Erombosis veno- 
sa profunda del miembro afecto de 

Ulcera. Las varicosidades, de tipo 
Zsoncular. se hallaban presentes en 
el 69.5% del grupo y el edema en 
el 83%. 

El examen clinico del fondo ulce- 
roso demostraba. un 26% escasa- 
mente granuloso (Tipo 1), un 57% 
f i  brino-escasamente granuloso ni- 
po II) y un 17% Iibrrno-necrótlca 
(Tipo 111). 

El examen plánim&trico de la Ulce 
ra resultaba: de pmas dimensiones 
(< 2 cm2) en el 26,50/0, de medras 
dimensiones (2-5 cm') en el 49%- 
de grandes dimensiones (> 5 cm7) 
en el 26,5%. 

La localización de la úlcera era 
dorso del pie 130/0, suprarnaleolar 
interna 80%. perimaleolar externa 
1 7%. 

El examen lotopletisrnagrafico ba- 

cal registraba una asfigmia siempre 
presente en el fondo en el fondo ul- 
ceroso del Tipo 111, el del Tipo I era 
en el 66,6010 hiposfigrnico y en el 
33% ~orrnosfígrnico y, por ultimo, erz 
el Tipo II el 77% hiposfígmico y el 
23% normosfigmico 

La aparicidn del tejido de granu- 
laci~n se ha obtenido en una sema- 
na para las Ulceras de los Tipos I 
y II. en tanto que para las de Tipo 
lII el fondo permanecia inmutable 
respecto al basal. 

Tras la primera semana de trata- 
miento. en 16 pacientes (84%) el 
examen del registro fotopletismogra- 
Iico en las ulceras con fondo Tipo 
F y Tipo FI demostraba un aumento 
de la amplitud y de la apartción del 
dicrofismo de la onda respecto al ba- 
sal (Tabla I y Fig. 3). 

Tabla I 

Esfigrnograma del fondo de la úlcera, antes, durante y despuhs 
del tratamiento con membrana arnniótica (Amnfex) 

Caco Fondo Basal 7 dlas 14 dias CuracFbn 
(tipo) 

IS 
II 
I 
I 
I F 
I 
I 
I 
III 
II 
III 
IIl 
II 
III 
II 
I 
tI 
II 

I I  
Il 
I! 
I I 

Normal 
Hiposfigrnia 
Hiposfigmia 
Hiposfigmia 
Hiposfigmia 
Hiposfigmia 
Hipocfigmra 
H~posfigmia 

Asfigmra 
Hiposfigmia 

Asfigmia 
Asfigmia 

Hiposfigmia 
Asfigmia 

Hrposfigmia 
Hiposfrgmia 
Hiposfigmia 

Normal 
Normal 

Hiposfrgmia 
Hiposfigmia 
Hiposfigmia 

Normal 
Normal 
Normal 
Normal 

Hiposfigmia 
Hiposfigmia 

Normal 
Hiposfigmia 

1 

Hiposfigmia 
1 
1 

Normal 
I 

Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Normal 

Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Norma! 
Normal 
Normal 
Normal 

1 

Norrnal 
1 

1 

Norrnal 
1 

Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Norrnal 
Normal 
Normal 
Normal 

Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Norrnal 
Normal 

I 
Normal 

1 
1 

Normal 
/ 

Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Normal 
Normal , 

Normal 
Normal 



De la fase de granulaciún a la de 
cicatrización, sucedidas en diferen- 
tes tiempos, segun las dimensiones 
de la ulcera. tos esfigmogramas han 
resultado sin variacidn en el 89% de 
ics pacientes tratados, mientras en 
2 pacientes, el 11%. se ha registra- 
do un aumento de la mpliiud de 
la onda a la epltelizactón de la ijbe 
ra respecto a la fase de completa 
granulacidn flabla 2). 

En cuanto se refiere a los tiempos 
de cicatrizacidn, ver la Tabla 3. 

En ningijn paciente se ha asocia- 
do terapia antibidtica y, adernh d 
componente glgido local ha m p a -  
recido medanmente tras tres dias 
de la aplicacibn de la M.A,H, 

Dlscusl6n 
Según algunoe estudias efectua- 

dos sobre muestras de biopsia en 
J hombre, desde el punto de vista 
histoldgios b M.A.H. determinaria 
cambips signlcativos rederentes a la 
pared de los vasoc que se tornan 
delgadw permeables y numerosos 

Flg. 3 . Fotapietismogmila efectuada: 
antes, dumbt y m el tmiamknto con 
memharta amnlbüca humana (Amnlex). 

respecto a los obtenidos antes del 
tratamiento en las sduciones de mn- 
tinuidad. Adernds, junto a las modi- 
ficaciones vasculares, hay que setia 
lar las referentes a la reduccidn de 
ios elementos pdimríonucbres del 
tejido conectivo (7, 10). 

hge Faulk piensa que tales edec- 
tos pueden ser debidas a un factor 
angicg6nh amnibtitico, agente de ti- 
po endoteliecapilar, todavla no As- 
lado por completo. 

Además, segtin recientes estudios 
clinims, el mQor trofismo dei tejido 
neoformado, tras la aplicación de la 
M.A.H.. podna ser debido al aumek 
tado aporte de precursores de la 
sustancia fundamental dei conecti- 
va por parte de los glucwarninogli- 
canos y del cdAgeno contenido en 

TaMa 2 

Amplitud de la onda esfigmlca en mm, antes. durante y despub 
del tratamiento con membrana amnibtica humana (Amnlex) 

C&sa Fondo Biisal 7? dlii 14: dh E p M ~ l b n  
Ctipo) Imm) (m) (mm) (m) 



tile~an&ghesis y membrana amnlótiica humana 

Tabla 3 

Tiempo de clcatrizacidn 
I 

1 

Peque Aas 
Min. 4 
M&. 22 
Media 15 

Media 
Min. 20 
M&. 35 
Media 20 

Mín. 30 
Grandes M&. 45 

Media 32 

d * 
I- la membrana arnnibtica. Pero todo 

esto queda por confirmar (8, 13, 15). 
Estudia ultraestnicturales sobre la 

M.A.H. de larga conservacidn de- 
muestran la presencia de protec- 
hepar-sulfatos mas abundantes sa 
bre la wrtíente estromal, y estos Últi- 
mos son resultadw análogos a los 
vistos con el preparado fresco (8). 

A partir de la segunda-tercera d i -  
cacMn, sobre el fondo de la ulcera 
wmienmn a aparecer manchas ro- 

ps o de color ro- de límites no 
bien dafinidos formados por el gni- 
po y trenzado de filamentos de cc- 
lor rosado. Dichas formaciones son 
el aspecto inicial visible del tejido de 
granulacidn estimulado por la mem- 
brana amnibtica. 

Las Areas de neogranulación tien- 
den de modo regular a aumentar de 
numero y de dimensiones y a con- 
fluir hasta que W a  la supeflie de 
la herida asume una doracibn uni- 
forme, constituyendo asi el tejido de 
granulaci6n maduro (Fig. 4). 

Flg. 4-'1;8%do&g~ 
nulaelbn madura 
tma medicacI6n t6 
pica sobre el m 
de la Qlcera con 
msmbirme- 
humana. 

La fotopietismografia nos ha p6,- 
mitido distinguir. basados en la acti- 
vidad esfigmica del fonda. tres tipos 
distintos de úlceras Ilebostáticas; las 
hiposílgmicas, las norrnosllgmicas y 
las asf(gmicas Las hiposfigmicas 
prevalecen sobre todo el grupo y pe 
drlan ser la expresidn del grado ex- 
tremo de anoxia-wmis instau rada 
a causa de la estasi$ crdnim, de 
acuerdo con las dos siguientes hi- 
p b M s  abpatogénicas Según la pri- 
mera, la ulceraci6n e s t A  prowicada 
por los efectos de la estasis venosa 

FIg. 5 - A: Bndo ukeroaa & Tipo II antes del tratamhto. B: Intenm granulacUn del lecho ulwmso tres tratamiento Mplco 
con m e m b m  arnrddth h u m m .  C: Cicatrizacbn de 18 iIlwt-a IlebostWlca, localizada en el cuello del pie tms terapia tan  

trozos de membrana amnl¿üca h u m a ~  de larg8 eonsmwaclbn. 






