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Amnion in dermatologia – la storiaAmnionAmnion in dermatologia in dermatologia –– la storiala storia

►►1910 1910 DavisDavis -- amnionamnion come come graftgraft cutaneocutaneo
►►1920 1920 SabellaSabella -- amnionamnion come copertura come copertura 

permanente in pazienti ustionatipermanente in pazienti ustionati
►►1952 1952 DouglasDouglas –– amnionamnion come sostituto come sostituto 

biologico temporaneobiologico temporaneo
►►1979 1979 TrelfordTrelford –– infezioniinfezioni
►►2003 2003 SawamuraSawamura –– Impiego in EB Impiego in EB 

Venetia LO et al. Int J Dermatol 2009



Separazione dell’Separazione dell’amnionamnion dal coriondal corion



La membrana amniotica deriva dal La membrana amniotica deriva dal trofoblastotrofoblasto. . 

Le sue cellule ricoprono l’embrione in fase di sviluppo e Le sue cellule ricoprono l’embrione in fase di sviluppo e 
presentano soltanto antigeni di classe II del sistema presentano soltanto antigeni di classe II del sistema 

maggiore di maggiore di istocompatibilitàistocompatibilità (MHC)(MHC)



Composizione istologicaComposizione istologica

►La membrana amniotica è parte della 
placenta e si compone di amnion e 
chorion. L’Amnion è lo strato interno 
ed è costituito da un singolo strato di 
cellule epiteliali, una membrana basale 
(MB), uno spesso strato compatto, e 
uno strato di fibroblasti. La MB 
contiene collagene tipo III, IV, V, 
fibronectina e laminina. 

►►La membrana amniotica è parte della La membrana amniotica è parte della 
placenta e si compone di placenta e si compone di amnionamnion e e 
chorionchorion. L’. L’AmnionAmnion è lo strato interno è lo strato interno 
ed è costituito da un singolo strato di ed è costituito da un singolo strato di 
cellule epiteliali, una membrana basale cellule epiteliali, una membrana basale 
(MB), uno spesso strato compatto, e (MB), uno spesso strato compatto, e 
uno strato di uno strato di fibroblastifibroblasti. La MB . La MB 
contiene collagene tipo III, IV, V, contiene collagene tipo III, IV, V, 
fibronectinafibronectina e e lamininalaminina. . 



Proprietà della membrana Proprietà della membrana 
amniotica:amniotica:

►Anti-infiammatorie
►Antiangiogeniche
►Antifibrotiche
►Anticicatriziali
►Pro-rigenerative
►Antibatteriche



Uso in dermatologiaUso in dermatologia
►► UstioniUstioni ((GajiwalaGajiwala 2004): copertura temporanea 2004): copertura temporanea 

in attesa/sostituzione di in attesa/sostituzione di graftgraft cutaneocutaneo
►► EBEB ((MatinezMatinez Pardo 1999): riduzione tempi di Pardo 1999): riduzione tempi di 

cicatrizzazione EB distrofichecicatrizzazione EB distrofiche
►► Ulcere cronicheUlcere croniche ((SinghSingh 2004): azione 2004): azione 

prorigenerativaprorigenerativa in ulcere “in ulcere “nonnon--healinghealing””
►► LyellLyell syndromesyndrome ((PrasadPrasad 1986): guarigione in 3 1986): guarigione in 3 

gg. pazienti pediatrici con coinvolgimento gg. pazienti pediatrici con coinvolgimento 
cutaneo del 90% cutaneo del 90% 

►► PemfigoPemfigo ((AnnammaAnnamma 2010): copertura 2010): copertura 
temporanea, effetto antalgico, temporanea, effetto antalgico, prorigenerativoprorigenerativo



Un caso dermatologicoUn caso dermatologico





TREATMENT OF CHRONIC ULCERATION OF THE TREATMENT OF CHRONIC ULCERATION OF THE 
LEGS WITH HUMAN AMNION LEGS WITH HUMAN AMNION 

JohnPJohnP. Bennett . Bennett etet al. al. LancetLancet 19801980

►►““The The appearanceappearance of of healthyhealthy
granulationgranulation tissuetissue after after amnionamnion
applicationapplication waswas associatedassociated withwith
successfulsuccessful autograftingautografting”. ”. 



HUMAN AMNION AS AN ADJUNCT IN WOUND HUMAN AMNION AS AN ADJUNCT IN WOUND 
HEALING HEALING 

W. Page W. Page FaulkFaulk etet al. al. LancetLancet 19801980

►►““After After amnionamnion applicationapplication therethere waswas
considerableconsiderable granulationgranulation tissuetissue in the in the 
ulcerulcer bedbed and and microscopicalmicroscopical evidenceevidence
of of thinnedthinned connectiveconnective tissuestissues, vessel , vessel 
developmentdevelopment, more compact , more compact resolutionresolution
of of vascularvascular basementbasement membranesmembranes..”..”



ProspettiveProspettiveProspettive



L’L’amnionamnion come come cellcell carriercarrier

►la membrana basale della membrana 
amniotica facilita la migrazione delle 
cellule epiteliali, facilita l’ adesione 
delle cellule epiteliali basali, promuove 
la differenziazione epiteliale .

►Costituisce il substrato ideale per 
l’adesione e la crescita delle cellule 
staminali. 

Guo M. J Invest Dermatol 1989



ocular surface reconstruction cultured human corneal endothelial cells

tissue engineering of the urinary tract system 

chondrocyte carrier

Cultured lacrimal gland acinar cells (animal model) 

L’L’amnionamnion nel “nel “tissuetissue engineeringengineering””
Cultured limbal epithelial cells

Autologous melanocyte-keratinocyte cell culture

Cultivated autologous oral epithelial cells



Autologous melanocyte- keratinocyte
cell culture – Redondo P. 2008



La nostra esperienza nella La nostra esperienza nella 
ricostruzione dell’epitelio ricostruzione dell’epitelio 

cornealecorneale
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RICOSTRUZIONE DELLA SUPERFICIE OCULARE

TRAPIANTO DI CONGIUNTIVA

CHERATOEPITELIOPLASTICA

TRAPIANTO DI LIMBUS

INNESTO DI CELLULE COLTIVATE



PRELIEVO
LIMBUS
AUTOLOGO

7 mm

7 mm
PRELIEVO
PER 
COLTURA

1 mm



COLTURA DI CELLULE

-PRELIEVO PICCOLO

-PROCEDURA NON CONTESTUALE

-LABORATORIO PER LE COLTURE



COLTURA DI CELLULE : CARRIER

- LENTE A CONTATTO

- PETROLATUM GAUZE

- FIBRINA

- MEMBRANA AMNIOTICA

- SCHIELDS DI COLLAGENE

- ACIDO IALURONICO ESTERIFICATO  (LASERSKIN)



LASERSKIN
MEMBRANA DI ACIDO 
IALURONICO  ESTERIFICATO
CON FORI DI 40 MICRON



PREPARAZIONE DI COLTURA
DI CELLULE EPITELIALI SU 

LASERSKIN

PREPARAZIONE DI COLTURA
DI CELLULE EPITELIALI SU 

LASERSKIN



COLORAZIONE CON BLU DI TOLUIDINA DELLA MEMBRANA
CON  L’EPITELIO 

40  MICRON



NUCLEI
DESMOSOMI

CITOCHERATINE

LASERSKIN
MICROSCOPIA
ELETTRONICA



CASO CLINICO

F  MAURO  25 ANNI

1997 OS CAUSTICAZIONE DA MISCELA
DI ACIDI SUL LAVORO RIPARATA CON 
CONGIUNTIVALIZZAZIONE CORNEALE

2000 Osvisus motu manu

CITOLOGIA  DA IMPRESSIONE PRESENZA DI 
CELLULE MUCIPARE



CASO  CLINICO : F. M. 25 ANNI USTIONE DA MISCELA DI ACIDI 
OSVisus motu manu



CITOLOGIA DA IMPRESSIONE
COLORAZIONE CON PAS : PRESENZA DI CELLULE MUCIPARE



CASO  CLINICO

12 – 02 – 2000  PRELIEVO DI CIRCA 1 mm DI LIMBUS

01 – 03 – 2000 RECESSIONE DELLA CONGIUNTIVA 
CHERATECTOMIA SUPERFICIALE
APPOSIZIONE DI LASERSKIN
BLEFARORAFFIA

10 – 03 –2000  ASPORTAZIONE DELLA LASERSKIN



CASO CLINICO : 4 GIORNATA , PRESENZA DELLA MEMBRANA
DI ACIDO IALURONICO

LASERSKIN



CASO CLINICO 20 GIORNATA DALL’INNESTO DELLE CELLULE COLTIVATE



CASO  CLINICO 3 MESI DALL’INTERVENTO
OS + 4 SF  2/10



CORNEA DA CUI E’ STATO FATTO IL PRELIEVO

CASO  CLINICO :OD SEDE DEL PRELIEVO DI 1MM 
A DISTANZA DI 6 MESI



CASO  CLINICO  : OS LIMBUS INFERIORE A DISTANZA DI 6 MESI

FEBBRAIO 2000



CASO CLINICO  : OS A DISTANZA DI 6 MESI



Febbraio 2000  OS Visus motu manu

Settembre 2000   OSVisus +4 sf.  2/10



La “La “cellcell factory” oggifactory” oggi

► Stesura del protocollo clinico(letteratura, studi sperimentali e 
preclinici)

► Individuazione del Direttore Tecnico (AIFA)
► Individuazione del sito di produzione (CellFactory autorizzata) 

secondo Regolamento Europeo(2007/1394 CE -in vigore da dic.2008)
► Approvazione del Comitato Etico dei centri coinvolti Applicazione clinica
► Convalida del processo e dei controlli di qualità Approvazione: 

ISS(fase I, first-in-man) o AIFA(fasi II, III, IV)
► PRODUZIONE DI CELLULE PER TERAPIE SPERIMENTALI Report per la 

Banca dati ISS (monitoraggio della terapia cellulare somatica-Decreto 2 
marzo 2004) Farmacovigilanza AIFA

DIRETTIVA 2009/120/CE DELLA COMMISSIONE del 14 settembre 2009 che 
modifica la direttiva 2001/83/CE del Parlamento europeo e del Consiglio 
recante un codice comunitario relativo ai medicinali per uso umano per 
quanto riguarda i medicinali per terapie avanzate
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