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Abs   t r a c t 

Dermal fillers have been used since late 19th century for thera-
peutic and cosmetic purposes. However, this practice carries 
significant public health concerns due to complications resulting 
from poor technique, use of unapproved materials and admin-
istration by untrained non-medical personnel.
Keywords: Facial fillers, adverse effects 

R e sum   e n 

Desde fines del siglo XIX se han utilizado materiales para relleno 
facial con fines terapéuticos y estéticos. Sin embargo, esta prác-
tica se ha convertido en un problema de salud pública debido 
a las complicaciones precipitadas por malas técnicas de aplica-
ción, uso de materiales cuya seguridad no ha sido demostrada 
y su administración a manos de personal no médico y mal ca-
pacitado.
Palabras clave: Rellenos faciales, efectos adversos

Introducción

Aunque el afán de rejuvenecimiento facial y corporal 
de la sociedad contemporánea se remonta a fines del 

siglo XIX –periodo en que comenzaron a producirse re-
llenos faciales para corregir o restaurar el volumen de los 
tejidos con fines terapéuticos y estéticos– el creciente uso 
de implantes cosméticos plantea numerosos problemas, 
desde empleo de materiales de mala calidad o “caseros” 
que no han sido probados científicamente, hasta reaccio-
nes precipitadas por malas técnicas quirúrgicas e infec-
ciones adquiridas en espacios inadecuados (como salones 
de belleza o supuestas clínicas de cosmetología atendidas 
por personal no médico).

Rellenos faciales y sus efectos adversos
La pérdida de colágeno tipo I en la dermis es la princi-
pal causa de líneas de expresión y su corrección requiere 
de un relleno facial idóneo con larga vida media, que no 
ocasione efectos secundarios y responda a los numerosos 
factores que interfieren con el efecto deseado.

Mientras que la selección del implante debe contem-
plar las características propias del material y su uso –com-
posición, cantidad requerida para el tratamiento, técni-
ca y sitio de aplicación-, también es necesario tomar en 
cuenta otros factores inherentes al paciente que pueden 
desencadenar reacciones adversas, incluyendo hipersen-
sibilidad al material seleccionado, estado general y nutri-
cional, y susceptibilidad a infecciones a distancia3. 

Los efectos adversos de los rellenos faciales pueden di-
vidirse en tempranos (días o pocas semanas posteriores a 
la aplicación) y tardíos (desde varias semanas hasta años 
después de la aplicación), y se manifiestan con signos y 
síntomas clínicos que suelen apuntar al diagnóstico.

I. Tempranos
a)	 Eritema, edema, dolor y/o prurito en el sitio de in-

yección.
b)	 Infección secundaria, a menudo evidenciada por 

pápulas y nódulos.
c)	 Reacciones de hipersensibilidad.
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d)	Formación de un absceso entre 7 días y 22 meses 
posteriores a la infiltración, el cual persiste varias 
semanas y suele ser recurrente (este efecto tardío se 
considera infrecuente).

En términos generales, los hallazgos histopatológicos de 
las zonas afectadas muestran infiltrados inflamatorios 
inespecíficos en dermis y/o hipodermis, reacciones gra-
nulomatosas y con menos frecuencia, abscesos o necrosis. 
También pueden observarse múltiples espacios quísticos 
(aspecto de “queso suizo”) y tejido fibroso.

La histología de los efectos adversos tempranos muestra 
la presencia de un granuloma que rodea o invade discre-
tamente el implante y está compuesto por una mezcla de 
monocitos, eosinófilos, neutrófilos, células gigantes mul-
tinucleadas de tipo cuerpo extraño, y células plasmáticas. 
En algunos casos, los granulomas aparecen mucho tiempo 
después del procedimiento (entre 2 y 10 años) y durante su 
evolución pueden involucrar profundamente el músculo.

Por último, las complicaciones sistémicas derivadas 
de los materiales de relleno pueden aparecer hasta 30 
años después de la aplicación e incluyen, entre otras: 
enfermedades autoinmunes (como esclerodermia sisté-
mica difusa, lupus eritematoso generalizado, artritis reu-
matoide y morfea localizada), hepatitis granulomatosa, 
neumonitis, tromboembolia pulmonar y carcinoma de 
células escamosas.

Tipos de rellenos faciales
A continuación se analizan algunos de los materiales más 
comúnmente utilizados.

Rellenos absorbibles heterólogos

Ácido hialurónico (AH)
Descubierto en el humor vítreo en 1934 y sintetizado in 
vitro en 1964, el ácido hialurónico es un biopolímero na-
tural no alergénico que posee una estructura molecular 
muy estable, por lo que se le considera el relleno facial 
de elección.

Su unidad básica consiste de dos azúcares (ácido 
glucurónico y N-acetil glucosamina) polimerizados en 
macromoléculas de más de 30,000 unidades repetidas. 
Debido a que es altamente hidrosoluble, produce un gel 
cuya viscosidad depende del pH del compuesto, el tama-
ño de sus cadenas y sus propiedades químicas. 

A fin de dar mayor estabilidad a un compuesto, AH se 
esterifica con alcohol bencílico, lo que previene la unión 
de fibroblastos y aumenta la resistencia del implante a la 
acción de la hialuronidasa.4 

d)	Necrosis tisular por oclusión vascular.
e)	 Cambios de coloración en la piel que suelen apa-

recer inmediatamente después del procedimiento 
y persisten algunas semanas, incluidos: eritema o 
enrojecimiento (consecuencia de la respuesta infla-
matoria); áreas blanquecinas (atribuibles a sobreco-
rrección o el color de la sustancia infiltrada); e hi-
perpigmentación o coloración amoratada (presencia 
de restos de hemosiderina por lesión vascular y dis-
torsión visual de la refracción de la luz en el relleno 
que subyace la piel; efecto Tyndall) (fotografía 1).

II. Tardíos 
a)	 Infecciones de predominio micobacteriano, que se 

manifiestan con eritema, edema, dolor, nódulos y 
respuesta inflamatoria sistémica.

b)	 Inflamación granulomatosa, que puede abarcar 
desde cambios histológicos subclínicos hasta nódu-
los desfiguradores (fotografía 2).

c)	 Necrosis local –sobre todo en el área de la glabela, 
donde es secundaria a oclusión arterial por inyec-
ción profunda (a menudo, el estudio histopatológi-
co no revela infiltrado inflamatorio o necrótico).

Fotografía 1. Efecto adverso temprano. Eritema y edema posterior a la aplicación 
del material de relleno.

Fotografía 2. Efecto adverso tardío. Granuloma manifestado un mes después de 
aplicar del material de relleno.
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tudio histológico revela numerosas células de infiltrado 
inflamatorio alrededor de las partículas del relleno).13

Colágeno humano
Otra opción correctiva para líneas de expresión son los 
rellenos faciales derivados del colágeno humano tipos I y 
III, solos o combinados con AH. Este material se reabsor-
be con más celeridad, ocasiona menos eritema y dolor a 
la aplicación, mejora la pérdida estructural de la piel y no 
requiere de una prueba cutánea previa al procedimiento.

Su efecto cosmético promedio es de 4-7 meses, depen-
diendo de factores como área tratada, técnica de aplica-
ción y cantidad utilizada. 

Los productos comercializados contienen 35 mg/ml o 
70 mg/ml de colágeno, disperso en solución salina fos- 
fatada con 0.3% de lidocaína. Algunos incluyen gluta-
raldheído para mayor resistencia a la degradación. 

Gracias a la lidocaína de su fórmula, el edema y otros 
efectos adversos de la infiltración son menores debido a 
que inhibe la acción de los eosinófilos.1

El producto debe mantenerse refrigerado y aplicarse 
en la dermis profunda, aunque también es posible reali-
zar una infiltración superficial para corregir imperfeccio-
nes del bermellón.

Rellenos biodegradables que estimulan la producción  
de colágeno

Ácido poli-L- láctico 
Aprobado en Europa en 1999, este relleno facial se utilizó 
por primera vez para la corrección de lipoatrofia facial 
relacionada con SIDA, la cual afecta a 50% de los pacien-
tes –sobre todo a quienes reciben terapia antirretroviral.

Compuesto de pequeñas microesferas (2-50 μm) de 
ácido poliláctico suspendidas en una solución de manitol 
y carbometoxicelulosa, este material tiene un efecto cos-
mético mínimo de un año. Debe infiltrarse en la hipoder-
mis, donde estimula los fibroblastos del tejido conectivo,14 
pero su empleo en los labios conlleva un elevado riesgo 
(30-40%) de precipitar nódulos debido a que la actividad 
del orbicular moviliza el producto depositado y propicia 
la unión de sus moléculas.1,15 El ensayo clínico abierto 
vega utilizó esta sustancia en 50 individuos infectados 
que habían sufrido pérdida del tejido facial subcutáneo, 
reportando que 44% de los sujetos desarrolló micronódu-
los los cuales, no obstante, remitieron espontáneamente 
en 6 pacientes al cabo de 2 años.31

También se han documentado casos de granulomas se-
cundarios a una reacción a cuerpo extraño hasta 18 meses 
después de la aplicación, sin infecciones concomitantes.16 

Con un efecto cosmético promedio de 6 meses, el 
mercado ofrece dos tipos de AH –derivado de animales 
o sintético. 

El relleno facial debe inyectarse en el espesor de la 
dermis y en ocasiones, más profundamente.5,6

Se ha mencionado que la aplicación superficial del re-
lleno, así como una cantidad excesiva de material, pueden 
producir un efecto óptico azulado a través de la piel (efec-
to Tyndall), el cual puede corregirse succionando el ex-
ceso de implante durante los primeros días de aplicación 
o bien, infiltrando hialuronidasa en una etapa posterior. 

Es importante señalar que parte de los efectos adver-
sos precipitados por AH son inherentes al proceso de pro-
ducción y la formulación utilizada. Mientras que Manna 
et al7 y Filion y Phillips8 demostraron que algunas prepa-
raciones de AH contienen distintas concentraciones de 
proteínas inmunogénicas de diversos pesos moleculares, 
las cuales estimulan la síntesis de interleucina 12 y factor 
de necrosis tumoral alfa en los monocitos humanos, otros 
autores han sugerido que el uso de desoxirribonuclea- 
sa reduce la inducción de dichas citocinas proinflama-
torias.9,10

Colágeno bovino
El colágeno dérmico bovino es un material reconstituido, 
purificado y enzimáticamente digerido, disponible en so-
lución salina fosfatada con 0.3% de lidocaína.

Su efecto cosmético promedio es de 6 meses, y los via-
les deben mantenerse en refrigeración para conservar la 
integridad estructural de sus componentes.1

Existen formulaciones de colágeno bovino en concen-
traciones de 35 mg/ml y 65 mg/ml, así como preparaciones 
combinadas con glutaraldheído para mayor estabilidad y 
duración (prolongan la vida útil de 3 a 12 meses), lo que 
también le vuelve menos susceptible a la degradación de 
la colagenasa5. Las primeras suelen aplicarse en la dermis 
papilar, mientras que las formulaciones con glutaraldheí-
do deben infiltrarse en dermis reticular o tejido celular 
subcutáneo. 

Sin embargo, es necesario practicar una prueba cutá-
nea antes de emplear estos productos y de hecho, varios 
autores sugieren realizar una segunda prueba 2-4 sema-
nas después de la primera, pues 2-3% de los pacientes pre-
sentan hipersensibilidad a la exposición repetida.11,12

Las reacciones de hipersensibilidad incluyen: granulo-
mas por cuerpo extraño (en dermis reticular y tejido ce-
lular subcutáneo, casi siempre en las primeras 2 semanas 
posteriores a la infiltración); granulomas en empalizada 
(en la dermis reticular, los primeros 2-3 meses); quistes 
y abscesos estériles (los cultivos son negativos, mas el es-
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Es necesario practicar pruebas intradérmicas por lo 
menos 4 semanas antes del procedimiento debido a la 
posibilidad de reacciones alérgicas (menor a 3%). 

La infiltración se lleva a cabo en la unión de la dermis 
y el tejido celular subcutáneo, donde meses después el re-
lleno es reemplazado por tejido granulomatoso, precipi-
tando una reacción a cuerpo extraño en la que el material 
queda encapsulado en tejido conectivo y se produce un 
aumento de volumen que alarga su vida media.5

En febrero de 2003 la fda contraindicó la aplicación 
de este material en los labios debido a la formación de 
nódulos. Se ha reportado una incidencia de 0.6% en  
la aparición de granulomas 6-24 meses después de la  
aplicación.

Poliacrilamida 
Es una sustancia transparente tipo gel con 95% de agua y 
5% de un polímero hidrófilo de poliacrilamida.

Debe aplicarse exclusivamente en tejido celular subcu-
táneo, músculo o plano superior del periostio,28 y es posi-
ble que sea necesario repetir la infiltración para obtener 
resultados satisfactorios (con intervalos entre aplicación 
de 15 días).1

Entre las reacciones adversas se han descrito forma-
ción de granulomas como reacción a cuerpo extraño, así 
como nódulos que pueden o no estar relacionados con 
una infección concomitante por Staphylococcus aureus. 

Poli-etil-metacrilato 
Las formulaciones de este material contienen un hidrogel 
acrílico (copolímero de hidroximetacrilato y etilmetacri-
lato) y 40-60% de ácido hialurónico puro obtenido por 
fermentación de cultivos bacterianos.

El relleno facial debe aplicarse en la unión de dermis 
e hipodermis (preparaciones con AH 40%) o bien, en el 
espesor de la hipodermis o tejido subperióstico (prepara-
ciones con AH 60%).5

Se calcula que la incidencia de efectos adversos a largo 
plazo con este tipo de material es de 1.2-1000 pacientes, 
describiéndose en particular incidentes de induraciones 
y formación de nódulos. Sin embargo, 61% de estas com-
plicaciones se debe a una técnica inadecuada (inyección 
muy superficial del material).1

Polidimetilsiloxano + Polivinilpirrolidona 
Este producto –que combina 38% de un polímero bifásico 
con partículas de polidimetilsiloxano (silicona; de 100 a 
600 μm) y 62% de gel bioexcretable de polivinilpirroli-
dona como vehículo– debe infiltrarse en el tejido celular 
subcutáneo.5

Hidroxiapatita de calcio 
Aprobado en diciembre de 2006 por la Administración 
de Medicamentos y Alimentos de Estados Unidos (fda, 
por sus siglas en inglés), este material tiene dos compo-
nentes: un vehículo de gel y una matriz consistente de 
partículas de glicerina, carboximetilcelulosa de sodio y 
agua. Cada microesfera de hidroxiapatita de calcio mide 
entre 25 y 45 μm.1

El efecto cosmético oscila de 9 a 12 meses y entre los 
efectos adversos se ha descrito la formación de nódulos en 
un alto porcentaje de pacientes17 de los cuales, la tercera 
parte son persistentes1 y 10% requiere de tratamiento con 
un esteroide intralesional o incluso, incisión y drenaje.18 
También se han reportado incidentes de migración del 
implante a un sitio distante de la aplicación y formación 
de granulomas como reacción a cuerpo extraño.19

Rellenos permanentes 

Polidimetilsiloxano 
Considerada biológicamente inerte durante mucho tiem-
po, la fda proscribió el empleo de esta sustancia a partir 
de la década de 1970 debido a que suele ocasionar una 
importante reacción inflamatoria granulomatosa que se 
manifiesta incluso años después de su aplicación.

Polidimetilsiloxano es uno de los rellenos facia-
les más estudiados, por ello se han descrito múltiples 
complicaciones derivadas, en buena medida, de la técnica 
de administración y las altas cantidades utilizadas en un 
mismo paciente: desde ulceración de la piel en el sitio de 
aplicación20,21,22,23 hasta erosión ósea, infecciones, seroma 
y extrusión del implante –sin olvidar sus consecuencias 
sistémicas como embolismo pulmonar, neumonitis aguda 
y hepatitis granulomatosa.24

Si bien los hallazgos histopatológicos de las lesiones 
ocasionadas por este material son muy diversos, algunos 
se consideran característicos, como la presencia de par-
tículas de silicona que forman vacuolas vacías entre las 
fibras de colágeno y dentro de macrófagos, el patrón co-
nocido como “queso suizo”, antes mencionado. 

Con todo, no hay suficientes evidencias científicas para 
establecer en una relación causa-efecto entre el desarrollo 
de enfermedades del tejido conectivo y la aplicación de 
este tipo de relleno facial.25,26,27

Polimetilmetacrilato
La composición de este material, utilizado en Europa 
desde 1994, incluye 25% de microesferas de polimetacri-
lato (30-40 μm) y 75% de gel de colágeno bovino utilizado 
como vehículo (degradado en 1-3 meses).1

R e l l e n o s  f a c i a l e s :  E f e c t o s  a d v e r s o sD aniel      A lcalá      y  col   .



Dermatología Cosmética, Médica y Quirúrgica
DCMQ

40

p e r l a  c o s m é t i c a

Volumen 11 / Número 1 n enero-marzo 2013

III.	 Tejido fibroso con células inflamatorias, linfocitos 
y células gigantes.

IV.	 Granuloma con implantes encapsulados y reacción 
a cuerpo extraño.29

Sin embargo, hasta ahora ha sido difícil utilizar dicha 
clasificación ya que la intensidad de la respuesta infla-
matoria varía en una misma pieza histopatológica depen-
diendo del segmento de tejido que esté analizándose.30

Conclusiones
Hoy día, una de las aplicaciones más frecuentes para los 
rellenos faciales es la lipoatrofia relacionada con VIH, que 
afecta aproximadamente a 50% de los pacientes, sobre 
todo quienes reciben terapia antirretroviral. Sin embar-
go, el estudio VEGA, que utilizó ácido poli-L-láctico en 50 
individuos infectados que habían sufrido pérdida de teji-
do facial subcutáneo, reportó que 44% de los voluntarios 
desarrolló micronódulos, los cuales remitieron espontá-
neamente en 6 individuos al cabo de 2 años.31

Es importante que el médico dermatólogo esté fami-
liarizado con los rellenos que ofrece el mercado actual 
–su composición, sitio de aplicación, técnica de infiltra-
ción y efectos adversos– para que, en la eventualidad de 
utilizarlos pueda orientar al paciente, brindar un mejor 
servicio y evitar complicaciones. 

En los 4 días posteriores a la aplicación, el vehículo se 
absorbe y precipita una reacción a cuerpo extraño, en la 
cual es sustituido por fibrina adquiriendo un efecto más 
duradero.1

Parafina
Compuesto de largas cadenas de hidrocarburos acíclicos 
no degradables, este material ocasiona una reacción infla-
matoria a cuerpo extraño. Aunque dejó de utilizarse hace 
décadas, es importante mencionarlo aquí por las compli-
caciones ampliamente documentadas.

Estudios histopatológicos
El estudio histopatológico es considerado el estándar de 
oro para identificar el tipo de relleno responsable de los 
efectos adversos.31

Un hallazgo clásico es la formación de vacuolas ro-
deadas por tejido esclerótico de colágeno hialinizado, así 
como un infiltrado inflamatorio con células epitelioides, 
histiocitos, y linfocitos.5

Se ha propuesto una clasificación por estadios para los 
efectos adversos precipitados por las sustancias de relleno:

I.	 Reacción leve con pocas células inflamatorias.
II.	 Reacción inflamatoria con una o dos células gi- 

gantes.

Cuadro 1. Tipos de materiales de relleno y sus nombres comerciales.

Rellenos absorbibles heterólogos

Ácido hialurónico no animal Restylane

Colágeno bovino Zyderm I (35 mg/ml)
Zyderm II (65 mg/ml)

Zyplast (35 mg/ml + glutaralheído)

Colágeno humano Cosmoderm 
Cosmoplast 

Rellenos biodegradables que estimulan la producción de colágeno

Ácido Poli-L- láctico New-Fill

Hidroxiapatita de calcio Radiesse

Rellenos permanentes 

Polidimetilsiloxano Silicón

Polimetilmetacrilato Artecoll

Poliacrilamida Aquamid

Poli-etil-metacrilato DermaLive
DermaDeep

Polidimetilsiloxano+polivinilpirrolidona Bioplastique
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