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Aminoacidi e letto di ferita: un'interazione possibile
pet un intervento sia locale sia generale nella
riparazione delle lesioni cutanee croniche

R. CASSINO, E. RICCI

AMINOACIDS AND WOUND BED: A POSSIBLE
INTERACTION FOR A TOPIC AND GENERAL
TREATMENT IN THE CHRONIC SKIN LESIONS
REPAIR

Aim. It is a lot of years that we all know that
there is a strong binding between proteins avai-
lability and tissue repair. Proteins are very
important to achieve wound healing because
they constitute the fibroplastic and proliferative
phase. If our body needs proteins that it builds
using aminoacids which are derived from foods
we eat, why don't we put aminoacids directly on
the wounds, just because that micromoleculas
can be adsorbed locally? Can we consider the
local aminoacids use just like a topic treatment
very closed to a general therapy? If our body
needs a proteic support to built the tissue loss
where there is a chronic skin lesion, we thou-
ght that it would be possible to give the basic
elements to the wound directly.

Methods . We used an aminoacidic powder,
mixed with a few jaluronic acid quantity, as a
wound dressing; there were no preferences
about secondary dressing (a moist gauze or an
antimicrobial one) because we highlighted no
statistically significant differences. We recrui-
ted chronic skin lesions with different aetio-
logies and we excluded necrotic and/or infec-
ted wounds. Then, we evaluated effectiveness
of the treatment, weartime, comfort and adver-
se reactions.

Results . The treatment showed real effective-
ness, a good weartime and a few number of
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aminoacidic powder and the debriding action
due to the hypertonic effect of the dressing.
Conclusion . Topic treatment is not so effective
than general therapy, but, maybe, we found
something useful in both kind of treatment: a
topic therapy with a "like-general" effect, may-
be a new frontier in the approach to a patient
with chronic ulcers.

Key words: Aminoacids - Chronic skin lesions -
General and topic treatment.

al 1986, cioe da quando Pinchcofsky-

Devin pubblicé il lavoro che oggi viene
considerato fondamentale nell'approccio scien-
tifico al paziente con lesioni da pressione, &
ormai risaputo quanto siaimportante la situa-
zione nutrizionale nel wound management.
Correlareilivellidialbuminemia conil grado
delle piaghe dadecubito ' hassignificato cam-
biare radicalmente la concezione etiologica
delle lesioni da pressione, ma soprattutto ha
dimostrato che la piaga da decubito non &,
come si € sempre pensato, un problema lega-
toall'etaavanzata, ma unacomplicanzadella

adverse reactions. The comfort was quite good. malnutrizione 2, indipendentemente dall’eta

We have to remark the high absorption rate of the
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o dalle patologie correlate all'invecchiamento;
non & infrequente vedere persone relativa-
mente giovani con piaghe da decubito quan-
do laloro situazionefisica e sociale sono par-
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ticolarmente compromesse. La malnutrizione
@ sicuramente il fattore piu importante per
poterinfluenzare l'insorgenza o meno di ulce-
re da pressione in soggetti immobilizzati.
Quello che perd questo lavoro ci hainsegna-
to e chele proteine rivestono notevole impor-
tanza nella riparazione tissutale, indipenden-
temente dal tipo etiologico dilesione 3.None
un mistero che lafase proliferativa della ripa-
razione tissutale necessiti quasi esclusivamente
diun considerevole apporto proteico; lafun-
zione plastica delle proteine da infattiilnome
a questa fase del tissue repair, denominata
anche fase fibroplastica. La realizzazione di
tutti quei processi terapeutici che devono esse-
re attuati per raggiungere la guarigione della
ferita non puo fare a meno dell'apporto nutri-
zionale, il cui deficit comporterebbeil blocco
dei processi metabolici 4 necessari al rag
giungimento dello scopo.

Scopo del lavoro

Partendo dal presupposto che il nostro
organismo necessita di una sovralimentazio-
ne proteica per costruire i tessuti mancantila
ove ci sia una lesione cutanea cronica 5,
abbiamo immaginato che potesse essere pos-
sibile fornire direttamente alla lesione gli ele-
menti base per la sintesi di proteine neces-
sarie allo scopo preposto. In effetti, quando
€ necessario potenziare la funzione prolife-
rativa, € buona norma incentivare il pazien-
te all'assunzione di grandi quantita di proti-
di; le proteine cosi assunte dal paziente ven-
gono scisse in molecole molto pili piccole a
livello gastrointestinale per poter essere rias-
sorbite sottoforma di aminoacidi, le pili pic-
cole unita proteiche, e quindi utilizzate per la
costruzione di nuovo materiale proteico indi-
rizzato allo scopo della riparazione tissutale.
Come gia detto, si & ipotizzato di bypassare
tutte queste fasi (ingestione di pasti proteici,
frazionamento delle proteine in aminoacidi,
assorbimento degliaminoacidi, ricostruzione
di nuove proteine) somministrando diretta-
mente gli aminoacidi, altamente purificati,
localmente, cioé fornire alla lesione le unita
base proteiche idonee alla ricostruzione.
Questo ovviamente presuppone il fatto che
i tessuti lesionati siano in grado di elaborare
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TABELLA |.— Scala di valutazione del dolore.

Grado 0 Dolore assente

Grado 1 Dolore lieve (sopportabile senza l'ausilio di
farmaci)

Grado 2 Dolore moderato (necessita di somministra-
zione saltuaria di analgesici)

Grado 3 Dolore severo (controllato solo sommini-
strando regolarmente analgesici)

Grado 4 Dolore insopportabile (fuori controllo anche

somministrando oppiacei)

gli aminoacidi, assorbirli ed utilizzarli con
funzione plastica; visto che I'albumina, pur
essendo una macromolecola, pud essere
assorbita a livello tissutale 6, dovrebbe esse-
re altrettanto semplice per un tessuto di gra-
nulazione, costituito da vasi neoformati, assor-
bire direttamente queste molecole (gli ami-
noacidi) che sono di peso molecolare asso-
lutamente inferiore rispetto all'albumina. E
altresi vero che un tessuto formato da un
agglomerato di vasi, com’e il tessuto di gra-
nulazione, sia in grado di assorbire molto
facilmente buona parte delle sostanza che
ne vengano a contatto. Partendo da questi
presupposti abbiamo pensato che fosse rea-
lizzabile una terapia locale con le caratteri-
stiche di una terapia generale, cioé una medi-
cazione che supportasse anche la parte meta-
bolico-nutrizionale della terapia.

Materiali e metodi

Per i motivi sopra esposti abbiamo utiliz-
zato una miscela di aminoacidi purificati
come medicazione, con l'intento di dimo-
strare che il tessuto della lesione li avrebbe
potutiimpiegare per ricreare nuovo tessuto.
Abbiamo utilizzato come veicolante della
nostra miscela aminoacidica una piccola
quantita di acido jaluronico in polvere che
proprio per la sua esiguita non poteva inter-
ferire in maniera statisticamente significativa
suirisultati ottenuti. La miscela cosi ottenuta,
e stata confezionata in capsule il cui utilizzo
presuppone l'apertura delle capsule stesse e
lo svuotamento del loro contenuto sulla o
nella ferita da trattare; la medicazione secon-
daria consigliata € una garza grassa o con
antisettici, sulla base della situazione clinica
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Figura 1. — Donna di 63 anni con lesione neuro-arterio-
patica residuata dopo amputazione del V dito del piede
destro e necrosectomia (gangrena diabetica).

della lesione; secondo la nostra esperienza,
la medicazione secondaria non ha assoluta-
mente variato il risultato finale, avendo noi
spesso variato la secondaria sulla medesima
lesione senza peraltro osservare cambiamenti
significativi.

Abbiamo reclutato per questo lavoro lesio-
ni cutanee croniche divaria eziologia, soprat-
tutto vasculiti, ulcere dell’arto inferiore a
genesi mista arterovenosa ed arteriopatiche,
nonché piedi diabetici; per quanto riguarda
il tessuto presente nelle ulcere, abbiamo
escluso escare e tessuti infetti, mantenendo
invece all'interno dello studio quelle lesioni
a fondo “sloughy”, fidando nel fatto che I'i-
pertonicita della miscela aminoacidica avreb-
be potuto realizzare una efficace azione di
debridement: in sintesi sono state trattate
lesioni deterse, parzialmente deterse con pre-
senzadifibrinain strato sottile e lesioni fran-
camente “sloughy” (necrosi gialla). Nessun
criterio di esclusione/inclusione ha riguar-
dato I'essudazione delle lesioni.

Per quanto riguarda le lesioni da decubito,
sono state incluse nello studio solo quelle
con evidente perdita di sostanza; in questo
caso é stata valutata unicamente la capacita
della medicazione di indurre una granula-
zione atta a colmare la cavita.

Abbiamo analizzato, come in tutti gli stu-
di osservazionali, I'efficacia di tale medica-
zione, il weartime, la tolleranza del paziente
e le eventuali complicanze che sarebbero
potute insorgere.

Vol.3,N.3-4

Figura 2. — La stessa lesione dopo 3 settimane di tratta-
mento.

Figura 3. — Risoluzione completa in 5 settimane.

La tolleranza é stata valutata in base all'e-
spressione di “discomfort” che il paziente
manifestava secondo la scala dolore a5 gra-
di 7 riportata in Tabella |; tale scala di valu-
tazione del dolore & stata adottata perché
sicuramente la meno soggettiva delle altre
comunementein uso (ScalanumericadaOa
10, Visual Analogic Scale).

Risultati

| primi dati raccolti hanno mostrato indub-
bi risultati positivi, sia per quanto riguarda
I'efficacia del trattamento, sia per il weartime,
sia per la tolleranza e la scarsita di effetti col-
laterali/avversi (Figure 1-3).

Nella Tabella Il riportiamo schematica-
mente i risultati dei primi 35 casi trattati.

In pratica, in tutti i casi trattati tranne uno,
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TABELLA II. — Risultati preliminari dello studio.

Casi reclutati globalmente 36
Guarigioni complete 14
Migliorati (in trattamento) 18
Peggiorati (sovrainfezione) 1
Drop-out (dolore insopportabile) 3
Weartime medio 2,52

ilmiglioramento é stato evidente, anche quan-
do si é stati costretti ad interrompere il tratta-
mento a causa del dolore. Come illustrato in
tabella si € ottenuta la guarigione in quasi il
40% dei casi, con un tempo medio di ripara-
zione molto vicino ai 60 giorni; in alcuni casi,
come le piaghe da decubito inveterate, si e
raggiunta la guarigionein 10-15 settimane, in
altri la riparazione tissutale completa é stata
ottenutain 5-7 settimane, come ad esempio nel
piede diabetico riportato nelle fotografie 1, 2
e 3. Tutti gli altri casi in trattamento stanno
mostrando progressi piu che incoraggianti e,
in alcuni casi, decisamente eclatanti.

Sisegnala un unico caso di peggioramen-
to, dovuto ad un evento avverso che non ci
sentiamo di correlare direttamente al tratta-
mento (anche se attualmente non abbiamo
dati scientifici che possano escluderne total-
mente la correlazione), e precisamente una
sovrainfezione per la quale abbiamo preferito
interrompere l'applicazione di aminoacidi
per passare ad una medicazione puramente
antimicrobica a base diargento. Attualmente
la percentuale dirisultati negativi e ben infe-
riore al 3%, cosa assolutamente accettabile,
che, unitamente all’assenza di reazioni aller-
giche ad alla sospensione del trattamento per
dolore nell'8% dei casi, ci faraggiungere una
percentuale di non efficacia inferiore all'11%;
questo ovviamente significa che la positivita
dirisultato & superiore all'89%, dato assolu-
tamente significativo.

Nella figura 4 riportiamo invece i dati
riguardanti il discomfort, cioé il dolore che
durante il trattamento i pazienti ci hanno rife-
rito.

Per quanto riguarda invece il weartime,
abbiamo ottenuto ottimi risultati con ogni
tipo dilesione:in pratica nessun paziente ha
manifestato la necessita di cambi giornalieri,
anche in caso di ulcere ad elevata essuda-
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Figura 4. —Valutazione discomfort.

zione, mantenendo un frequenza massima
di cambio “adialterni” ed una minima “biset-
timanale”

Le valutazioniin termini di attivita di debri-
dement verranno rimandate a quando i
numeri saranno decisamente superiori e ci
consentiranno di produrre una dato statisti-
camente significativo. Abbiamo comunque
ottenuto finora ottimi risultati in questo sen-
so; infatti proprio il caso riportato in questa
sede mostra tra I'altro un‘importante azione
di detersione.

Discussione e conclusioni

Se e vero che il trattamento topico € ben
lungi dall’avere valenza generale, ¢ altret-
tanto vero che gli aminoacidi introdotti dal-
I'organismo rappresentano l'intervento di tipo
generale nel managementdelle lesioni cuta-
nee croniche 8 ma é anche vero che se gli
aminoacidi vengono assorbiti localmente e
vengono utilizzati esattamente come lo sono
quelliintrodotti con la dieta, in questo preciso
frangente il trattamento topico e quello gene-
rale tendono a sovrapporsi. E indubbio che
il trattamento proposto abbia mostrato un’e-
levata percentuale di efficacia e, soprattutto,
abbia dimostrato come il letto di ferita sia
assolutamente da considerare a tutti gli effet-
ti una superficie di scambio; questo, secon-
do il nostro parere, potrebbe cambiare in
maniera determinante I'approccio terapeuti-
co al paziente con lesioni cutanee croniche,
vuoi perché abbiamo assistito alla capacita dei
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tessuti di ricostruirsi a partire dagli elementi
base direttamente in loco, vuoi perché la
capacita di assorbire piccole molecole attra-
verso i vasi neoformati ci porta a considera-
re la possibilita di utilizzare la via topica come
un accesso possibile per somministrare
sostanze terapeutiche, utili al paziente come
alla riparazione tissutale. Con questo non
vogliamo pero giustificare I'impiego topico di
antibiotici 9, ricordando bene che la forma
attiva dell'antibiotico € il suo metabolica 19e
che, pertanto, farmaci (o comunque sostan-
ze di utilita ai tessuti) che necessitino di meta-
bolizzazione epatica e/o renale non avreb-
bero comunque alcuna efficacia attraverso
questa via.

Concludiamo questo breve excursus con
l'augurio che i ricercatori di base riescano a
consegnarci un razionale scientifico riguardo
I'efficacia dell'utilizzo topico di aminoacidi
sulle ferite, con I'assicurazione che questi
esposti rimarranno solo dati preliminari e che
la nostra speranza é quella di produrre un
dato sicuramente di valenza statistica entroii
prossimi 12 mesi.

Riassunto

Obiettivo. Da ormai parecchi anni & risaputo il
legame tra disponibilita proteica e riparazione tissu-
tale. Le proteine sono fondamentali per raggiungere
la guarigione delle lesioni cutanee perché responsa-
bili della fase fibroplastico-proliferativa. Se il nostro
organismo necessita di proteine che costruisce par-
tendo dagli aminoacidi derivati dai cibi, perché non
somministriamo gli aminoacidi stessi, considerando
che queste micromolecole possono venire assorbite
anche localmente? Possiamo considerare I'uso loca-
le diaminoacidi un intervento terapeutico locale che
sia molto vicino ad un intervento generale?

Visto che il nostro organismo necessita di sup-
porto proteico per ricostruire la perdita di tessuto in
sede di lesione cutanea cronica, abbiamo pensato
che sarebbe stato possibile fornire gli elementi base
direttamente alla lesione stessa.
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Metodi. Abbiamo utilizzato una miscela di ami-
noacidi, contenente una piccola quantita di acido
jaluronico, come medicazione; non abbiamo unifor-
mato la medicazione secondaria in quanto non abbia-
mo notato differenze significative (garza grassa o con
antisettico). Abbiamo incluso nello studio lesioni cuta-
nee croniche di varia etiologia, escludendo quello
necrotiche e/o infette. Abbiamo poi analizzato i risul-
tati in termini di efficacia, comfort, weartime ed even-
tuali eventi avversi.

Risultati . Il trattamento ha dimostrato reale effica-
cia, buon weartime e scarsi effetti avversi. [l comfort
e stato sufficientemente buono. Dobbiamo sottoli-
neare il notevole assorbimento della miscela ami-
noacidica e l'azione di debridement dovuta all'iper-
tonicita della medicazione.

Conclusioni . Il trattamento locale non é cosi effi-
cace come la terapia generale, ma, forse, abbiamo
trovato qualcosa di utile ad entrambi i trattamenti:
una terapia locale con un effetto “simil-generale”,
forse una nuova frontiera nell’approccio al paziente
con ulcere croniche.

Parole chiave: Aminoacidi - Lesioni cutanee croni-
che - Trattamento generale e locale.
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