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Ulcera venosa complejay uso de Heberprot-P®. Presentacion de un caso.
Complex venous ulcer and use of Heberprot-P®. Case Presentation.
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Resumen:

Introduccion: Las Ulceras por insuficiencia venosa en miembros inferiores son un problema de salud
grave en todo el mundo, representando aproximadamente el 85% del total de Ulceras vasculares,
afectando en torno al 2 % de la poblacién mundial. El farmaco cubano Heberprot-P®, Unico de su tipo,
esta orientado a la cicatrizacién de Ulceras profundas y complejas, estimulando la granulacion tisular y
la epitelizacion acelerada de las mismas.

Objetivo: demostrar los resultados obtenidos con la aplicacién intratecal de Heberprot-P® en ulceras
varicosas complejas.

Revisidn: Se revisaron 50 bibliografias, de las cuales se utilizaron 12 que se ajustaron al tema de la
investigacion.

Presentacién de un caso: Paciente con una Ulcera venosa compleja y la utilizacién de Heberprot-
P® para su cicatrizacion, en el servicio de Angiologia y Cirugia Vascular del Hospital Provincial “Dr.
Antonio Luaces Iraola” de Ciego de Avila.

Palabras Clave: Ulcera venosa compleja, Insuficiencia venosa, Heberprot-P®, cicatrizacion.
Summary:

Introduction: Venous insufficiency ulcers in the lower limbs are a serious health problem worldwide,
representing approximately 85% of all vascular ulcers, affecting around 2% of the world's population.
The Cuban drug Heberprot-P®, the only one of its kind, is aimed at the healing of deep and complex
ulcers, stimulating tissue granulation and accelerated epithelialization of the same.

Objective: To demonstrate the results obtained with the intrathecal application of Heberprot-P® in

complex varicose ulcers.
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Review: 50 bibliographies were reviewed, of which 12 were used that fit the topic of the research.

Case report: Patient with a complex venous ulcer and the use of Heberprot-P® for healing, in the
Angiology and Vascular Surgery service of the Provincial Hospital "Dr. Antonio Luaces Iraola" in Ciego
de Avila.

Key words: Complex venous ulcer, Venous insufficiency, Heberprot-P®, scarring.
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Introduccion:

Las ulceras venosas (UV) son la expresion mas grave de la enfermedad venosa cronica condicionada
por la continua hipertensidon venosa. Actualmente se estima que 1 a 2% de la poblacion general
padece Ulceras cronicas en los miembros inferiores, definidas como pérdida de continuidad en la piel
por mas de seis semanas sin cicatrizacion después de tres meses; son predominantemente de
etiologia venosa (70%), seguidas por las arteriales (20%) y neuropaticas.®

En lo que respecta a su localizacién, si bien pueden aparecer en cualquier zona. Su desencadenante
mas habitual es un traumatismo sobre la lesién pre-ulcerosa, aunque con cierta frecuencia se inicia
de forma espontanea sobre la zona pre-ulcerosa.?®

Las UV también son conocidas como heridas crénicas, requieren de periodos muy prolongados para
su curacion, que pueden ir mas alla de 6 semanas, cicatrizando por segunda intencién en donde se
elimina y reemplaza el tejido dafiado. Los procesos de curaciéon de las UV presentan 3 etapas;
inflamatoria, proliferativa y de remodelacién siendo un proceso multifactorial. ®

En cuanto al manejo de las Ulceras venosas en los miembros inferiores, se ha observado que, en un
abordaje integral las Ulceras llegan a tener una mejor evolucién y disminuyen su recurrencia. Este
manejo consta de cuatro pilares: terapia de compresion, preparar el lecho de la herida de manera
correcta, cirugia y manejo médico adecuado.

El Heberprot—P es un medicamento a base de factor de crecimiento epidérmico humano
recombinante desarrollado originalmente en Cuba y actualmente distribuido en alrededor de 40
paises, su uso esta idealmente dirigido en el tratamiento de las Ulceras a cualquier nivel y con grado
de lesion 2 a 4. ®

Se presenta el caso de un paciente con Ulcera venosa tratada con Heberprot-P® en el servicio de
Angiologia y Cirugia Vascular del Hospital Provincial General Docente “Dr. Antonio Luaces Iraola” de
Ciego de Avila.

Objetivo: Describir los resultados obtenidos en el tratamiento de Ulcera venosa con Heberprot-P® en
el Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular del Hospital Provincial General Docente “Dr Antonio

Luaces Iraola de Ciego de Avila”.
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Caso Clinico:

Paciente masculino, blanco, de 58 afios de edad, con antecedentes de haber sido operado por
fractura de meseta tibial derecha Schatzker 5 hace aproximadamente 6 afios. Debido a un accidente
de trabajo, fue ingresado por el Servicio de Ortopedia y Traumatologia con una impresion diagndstica
de Fractura Bimaleolar de tobillo derecho. Le corrigieron quirirgicamente las fracturas, se le coloco
placa de 3.5 mm y se fija con 6 tornillos, cortical de 3.5 mm y al maléolo tibial se coloca tornillo
autotarrajante de 4.5 mm. Semanas después de la cirugia comenzé a presentar lesiones bimaleolares
por la cuales se tratd con esteroides y antibidticos, aun asi se ulceré e infecté. Fue valorado por el
Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular.

Datos positivos al interrogatorio:

- Antecedente de cirugia por fractura de la meseta tibial del MID Schatzker 5 hace 6 afios.

- Antecedente de trauma con fractura bimaleolar de tobillo derecho corregida quirdrgicamente.

Datos Positivos al examen fisico:

- Presencia de Ulceras venosas bimaleolares. En el maleolo interno de 12,3 cm x 6.4 cm, con
exposicion tendinosa y de material protésico; maleolo externo de 8.5cm x 6.1 cm, ambas lesiones con
fondo necrdébidtico, de bordes irregulares e irritados, con salida de secresion purulenta por los mismos,
tejido de granulacion no dtil, fetidez marcada.

Examenes complementarios:

Estudios Imaginolégicos:

-Radiografia AP: placa de 3.5 mm fijada con 6 tornillos, cortical de 3.5 mm, y tornillo de autotarrajante

de 4.5 mm en maleolo tibial. Ver Fig. 1.

- Ultrasonografia vascular:

Vena Safena mayor del miembro inferior derecho (Segmento de la Pierna):

Diametro Venoso: Aumentado, con un diametro de 12 mm, lo que sugiere dilatacién venosa.

Reflujo Venoso: Presencia de reflujo significativo durante la maniobra de Valsalva y compresion distal,
con una duracion de reflujo superior a 0.5 segundos.

Obstrucciéon Venosa: Evidencia de obstruccion parcial con flujo venoso alterado, caracterizado por
una disminucion en la velocidad del flujo y turbulencia.

Pared Venosa: Engrosamiento de la pared venosa y presencia de cambios ecogénicos sugestivos de
fibrosis.

Valvulas Venosas: Insuficiencia valvular marcada, con incompetencia de las valvulas observada en
multiples niveles.

Laboratorio Clinico:

-Hemograma con diferencial: Hto: 0.40 Segmentados: Poli: 0.70, Linf: 0. 32, Eosindfilos: 0.1
Eritrosedimentacion: 30mm/h
Glucemia: 4.2 mmol/L

Estudio microbiolégico:
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Cultivo de lesiones con antibiograma: Positivo a Pseudomona aeruginosa (Bacilo piocianico).
Sensible a Ciprofloxacino, Amikacina y Ceftazidime.

- Evolucidn Clinica del paciente: Ver figura 2 a la 11 en los anexos al final del documento.

Discusion y Tratamiento:

La Unién Internacional de Flebologia define la IVC como los cambios producidos en las extremidades
inferiores resultado de la hipertension venosa prolongada.® La prevalencia de las Ulceras venosas es
del 0,3% en adultos, afectando a un 1% con Ulceras activas o cicatrizadas, en su mayoria casos
avanzados de IVC, causados por obstruccibn mecanica, incompetencia valvular o disfunciéon de la
bomba.” Entre los factores de riesgo de IVC figuran la edad avanzada, el sexo femenino, la obesidad,
la multiparidad, el sedentarismo, los antecedentes de coagulos sanguineos, fracturas, intervenciones
quirurgicas, la bipedestacion prolongada o los antecedentes familiares de varices o Ulceras.®

La IVC en miembros inferiores se asocia a una alta variedad clinica. Para abordar esta complejidad
de las manifestasiones clinicas, en 1994, la American Venous Forum desarrollé un sistema de
clasificacién clinica, etiolégica, anatémica y fisiopatolégica (CEAP), para proporcionar una
clasificacion confiable, esta se modificé en 2004.¢9La compresion venosa logra una tasa de curacion
del 76% en 16 semanas, pero el riesgo de recurrencia es alto, ya que no resuelve la hipertension
venosa.t?

Heberprot-P ® es un farmaco bioldégico que contiene como principio activo al factor de crecimiento
epidérmico (FCE) humano obtenido por via recombinante. Estimula tanto la proliferacion de
fibroblastos como de células epiteliales. Presenta potente actividad mitogénica in-vivo sobre las
células epidérmicas, musculares lisas de los vasos, fibroblastos y queratinocitos. Dicho receptor se
encuentra en abundancia relativa en la piel y se ha reportado la presencia de este receptor en varias
lineas celulares humanas excepto en las células hematopoyéticas. ¥ La administracion intralesional
de Heberprot-P ® estimula la cicatrizacion de las heridas. Como resultado se obtiene la formacion de
un tejido de granulacion util en el lecho de las Ulceras, que permite el cierre por segunda intencién o
mediante injerto de piel.(?

Teniendo en cuenta lo anterior se estudio y se le diagnosticd una insuficiencia venosa cronica que
segun la clasificacién de CEAP (2004) se encontraba en C6, Es, As Pr,0; se le realizé cultivo de
lesiones bimaleolares, antibiograma, teniendo como resultado una infeccién por Pseudomona
aeruginosa (Bacilo piocidnico). Se comenzo con curas himedas por dias alternos, antibioticoterapia
endovenosa segun cultivo microbioldgico con Ceftazidime en su estadia hospitalaria y por via oral al
alta hospitalaria con Ciprofloxaciono, hasta obtener cultivo negativo. Se aplic6 tratamiento
esclerosante con espuma del segmento dafiado de la safena mayor con Aethoxysklerol ® 3% bajo
guia ultrasonografica. Posteriormente se comenzo con Heberprot-P® intratecal hasta que se obtuvo
el tejido de granulaciéon adecuado. Se continué con vendaje elastico compresivo en todo momento

hasta el cierre de ambas lesiones en un periodo de 8 meses.
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Fig. 1 Radiografia AP: placa de 3.5 mm fijada con 6 tornillos, cortical de 3.5 mm, y tornillo de

autotarrajante de 4.5 mm en maleolo tibial.

Fig.2 Ulcera venosa abierta, maleolar interna, con exposicion tendinosa. Cultivo positivo a

Pseudomona aeruginosa.
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Fig. 3 Ulcera venosa abierta, maleoar interna, con tejido de granulacion Uutil, previa aplicacion de 8

dosis de Heberprot-P® intratecal. Cultivo Negativo. Imagen evolutiva.

Fig 5. Ulcera venosa abierta, maleolar externa, con placa necrética extensa. Cultivo positivo a

Pseudomona aeruginosa.

Fig.6 Ulcera Venosa, maleolar externa, necreptomia total. Cultivo positivo a Pseudomona aeruginosa.
Imagen evolutiva.
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Fig. 7 Ulcera venosa abierta con tejido de granulacion util. Previa aplicacion de 4 dosis de Heberprot-
P®. Cultivo Negativo. Imagen evolutiva.

Fig. 8 Ulcera venosa completamente cicatrizada.Maléolo externo.

Conclusiones:

Siguiendo los pilares de tratamiento de la Ulcera venosa, se afiadié al tratamiento la aplicacion
intratecal de Heberprot-P® que demostré ser altamente eficaz en la cicatrizacion de ambas Ulceras
venosas padecidas por el paciente, logrando una granulacién completa en ambas lesiones. El
paciente tratado con Heberprot-P® reporté una mejora notable en su calidad de vida, debido a la
rapida cicatrizacion de las Ulceras venosas, la reduccion del dolor asociado, reincorporacion a su

centro laboral en un periodo de 8 meses.
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