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RESUMEN

Los materiales de relleno tienen més de un siglo en uso. Durante
este periodo de tiempo se ha aprendido mucho acerca de sus
riesgos y aplicaciones. Este articulo aborda las principales caracte-
risticas de la mayoria de los rellenos que hay en el mercado, tanto
de materiales de relleno temporales como el 4cido hialurénico
o el colageno, materiales de relleno semipermanentes como la
hidroxiapatitia de calcio, o el acido polilctico, y materiales de re-
lleno permanentes como el silicon, hidrogel de poliacrilamida, hi-
drogel de polialquilimida y microesferas de polimetil-metacrilato.
PALABRAS CLAVE: materiales de relleno, riesgos, tipos, usos

os materiales de relleno tienen mas de un siglo uti-

lizindose, el primer reporte data de 1893, cuando
Neuber utilizé grasa autéloga para aumento de tejidos
blandos." Posteriormente Robert Gersuny utiliza aceite
mineral (vaselina) para corregir la ausencia de un tes-
ticulo en un paciente castrado. El éxito hizo que se comen-
zard a utilizar la vaselina como un relleno para corregir
defectos de tejidos blandos, tiempo después comienzan a
reportarse complicaciones como el parafinoma, necrosis
de tejidos, migracién de la substancia, embolias, etc.>* lo
cual hizo que cayeran estos materiales en deshuso.

En 1977 comienza a emplearse coldgeno bovino inyec-
table convirtiéndose en el estandar de oro por varios afios.
En 1981 recibe la autorizacién por parte de la FDA como
el primer material inyectable para aumento de tejidos
blandos." Después fue substituido por el mismo coldgeno,
pero derivada de humanos. En esta época el material con
el que contaban los médicos era reducido y constaba de
coldgeno inyectable, silicén y grasa.® El coldgeno humano
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y bovino comienza a caer en desuso y queda de manera
mds accesible el de origen porcino.”

Desde 1995, el dcido hialurénico inyectable se ha pre-
sentado como el producto que ha substituido al coldge-
no bovino inyectable. En 2006, de los casi 11 millones
de procedimientos cosméticos realizados en EUA, el 839
fueron procedimientos minimamente invasivos. El creci-
miento de estos, fue de 66% del 2000 al 2006, comparado
con una caida del 39 de procedimientos quirargicos.*? Y
del total de los rellenos utilizados el 8596 de estos son de
dcido hialurénico.” Esto plasma la alta demanda por par-
te del mercado de este tipo de procedimientos, los cuales
tiene un buen perfil de seguridad, son efectivos, y menos
invasivos que los procedimientos quirdrgicos.

Tipos de rellenos.

Los rellenos pueden clasificarse de acuerdo a diferentes
pardmetros. Basados en el origen de produccién de los
rellenos se pueden clasificar como autélogos, biolégicos o
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sintéticos; basados en la duracién del beneficio cosmético
puede ser cortos (menos de 3 meses), medianos (3-12 me-
ses), largos (12-24 meses) y muy largo (mds de 24 meses).
Usando el criterio de reversibilidad, los rellenos pueden
ser considerados como muy rédpidamente reversible, len-
tamente biodegradable pero no reversible y no-biodegra-
dable; 0 como temporales, semipermanentes (al menos de
18 meses hasta 3 afios), y permanentes (mds de 3 afios).>"#

Igualmente pueden clasificarse de acuerdo con la
composicién del relleno: colageno (bovino, porcino y hu-
mano), écido hialurénico (AH) (animal y sintético), dcido
polildctico (APL), hidroxiapatita de calcio (OHA Ca), poli-
metilmetacrilatos (PMMA) y geles de poliacrilamida, entre
otros. En la actualidad hay mds de 20 diferentes tipos de
rellenos aprobados por la FDA. No todos los materiales
de relleno estan aprobados para su uso cosmético por la
normativa europea y americana, e incluso hay diferen-
cias en las aprobaciones entre las 2 normativas en algunos
casos.’

Las diferentes composiciones de los rellenos abre una
posibilidad de combinar diferentes productos para lo-
grar un efecto sinérgico. Las combinaciones pueden ser
temporales o anatémicas. Temporales cuando se utilizan
diferentes rellenos en tiempos diferentes y anatémicos en
cuanto al uso de diferentes rellenos en diferentes dreas
de la cara.”

Propiedades de los rellenos

Cada relleno difiere no solo en su composicién (propie-
dades quimicas), técnica utilizada para su manufactura,
adicién o no de lidocaina, sino también en diferentes
caracteristicas propias (propiedades fisicas) de éste como
son la estructura tridimensional, tamafio de particula,
grado de entrecruzamiento, porcentaje de édcido hialuré-
nico reticulado (en caso de rellenos de dcido hialurénico),
grado de equilibrio higroscépico, cohesién, elasticidad,
razén gel:fluido, etc. Todo esto dictamina su indicacién,
duracién del efecto, modo de operacién, profundidad en
los tejidos en los que se deposita (dérmico, subdérmico y
supraperidstico), técnica de inyeccién y efectos adversos
frecuentes.”>""

Materiales de relleno temporales

Grasa autéloga

El empleo de la propia grasa del paciente como relleno
es un método ampliamente usado en la cirugia plastica
cosmética y no tanto por dermatélogos. Se inyecta en
dreas como la zona periocular, frente, muslos, paranasal,
glabelar, bitemporal, surcos nasogenianos, labio inferior,

Volumen 13 / Nimero 1l enero-marzo 2015

REVISION DE MATERIALES DE RELLENO****

remodelamiento de la nariz y mentén. La grasa se inyec-
ta a distintos niveles de profundidad (subdérmico, in-
tramuscular, supraperiostico). La duracién de la grasa es
variable entre 8 meses y varios afios, aunque se ha visto
aumento en su permanencia cuando se adiciona factor
de crecimiento endotelial.”>* Un inconveniente de esta
técnica consiste en que se requiere de uso de quiréfano,
con sedacién asi como material e instrumental especifico,
y aunque raro se han reportado complicaciones como em-
bolias grasas."”

Rellenos de dcido hialurdnico

El 4cido hialurénico es ubicuo en el tejido conectivo de
mamiferos, forma parte de la matriz intercelular y crea
una matriz lubricante, hidratante (ya que retiene agua),
viscoeldstica y da soporte a las células embebidas en ella.
Esta formado por una combinacién de unidades de disa-
caridos de dcido D- glucurénico y N-acetilglucosamina.”®
El dcido hialurénico es poli-aniénico y presenta una parte
hidrofébica axial y una parte hidrofilica central.”

El cuerpo humano adulto contiene entre 7y 15 gramos
de écido hialurénico, el 50% (3.5-4.0 gramos) se encuen-
tra en la piel, distribuido de la siguiente manera: 0.5 mg/gr
en la dermis y o.1 mg/gr en la epidermis. El 4dcido hia-
lurénico es muy sensible a las hialuronidasas, esto hace
que la vida media del dcido hialurénico nativo vaya de 3
minutos aprox. hasta 2 0 3 semanas. Aproximadamente un
tercio del dcido hialurénico total del cuerpo se recambia
diariamente.”® No es especifico de especie u 6rgano, por
lo que no presenta riesgos de alergia o reaccién a cuerpo
extrafio, incluso se le han atribuido propiedades antivi-
rales.**" En el cuerpo humano se degrada rapidamente
excepto en el ojo.

Su utilidad para indicaciones estéticas requiere de un
entrecruzamiento o modificacién de la molécula para in-
crementar su tiempo de permanencia en el tejido. Estos
materiales de relleno son producidos por biosintesis o ex-
traccién de tejidos de una fuente no animal.*>

Hay dos moléculas que se usan ampliamente para la
reticulacién o entrecruzamiento, una de ellas es la vi-
nil-sulfona; la cual fomenta que los grupos hidroxilo de
los polisacdridos reaccionen para formar una cadena in-
finita a través de enlaces de sulfonil-etilo bis.”®* EI otro
agente reticulante utilizado es el 1,4-butanodiol diglicil
éter, el cual es menos téxico.”** El proceso de reticulacion
incrementa la permanencia del producto en el tejido.?
Estos geles reticulados derivados del 4cido hialurénico
retienen la biocompatibilidad y propiedades biolégicas
de éste y pricticamente no son inmunogénicos, ya que
la cadena de glicosaminoglicanos permanece inaltera-
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da después de la modificacién quimica comportdndose
como el polimero natural, por esta propiedad es que no
es necesario hacer la prueba alérgica pretratamiento a di-
ferencia del coldgeno bovino.®=

Las reacciones alérgicas que se llegan a ver, son por
la reticulacién de las cadenas ya que éstas contienen re-
siduos de cualquiera de los 2 productos reticulantes, los
cuales son téxicos para el ser humano, es por eso que en la
manufactura es muy importante eliminar el mayor grado
de agente reticulante.

El porcentaje de reticulacién indica cuantas unida-
des monoméricas disacdridas de dcido hialurénico estin
unidas por el agente reticulante, entre mayor porcentaje
mayor dureza del gel y mayor duracién, sin embargo a
mayor porcentaje de reticulacién también hay menor re-
tencién de agua y mayor riesgo de rechazo por parte del
organismo.*

Todos los rellenos de dcido hialurénico son o monofd-
sicos o bifdsicos. El que un producto sea bifésico significa
que tiene 2 diferentes tipos de dcido hialurénico, uno re-
ticulado (donde el tamano de la particula puede variar) y
otro no reticulado que se utiliza como vehiculo o lubri-
cante.”™”

En el gel monofésico todo el dcido hialurénico es re-
ticulado, siendo éste de diferentes pesos moleculares. Los
geles monofésicos pueden ser monodensificados o poli-
densificados. El que sea monodensificado significa que
estos dcidos hialurénicos de diferentes pesos moleculares
se mezclan o entrecruzan en un solo paso. Como ejemplo
estd Juvéderm® (Allergan Inc., Irvine, CA) que utiliza la
técnica Hylacross o la familia Surgiderm® (Allergan-Cor-
neal Industry, Pringy, France) que utiliza una técnica re-
ferida como tecnologia avanzada de la matriz hialurénica
3D, que involucra la reticulacién de moléculas largas y
cortas de dcido hialurénico. Los geles monofdsicos poli-
densificados son producto de 2 fases de entrecruzamien-
to, la primer fase hace un entrecruzamiento y posterior-
mente se agrega mds dcido hialurénico para un segundo
entrecruzamiento. Esta tecnologfa la realiza Esthélis Ba-
sic® (Anteis SA, Geneva, Switzerland) y Belotero® (Merz
Aesthetics, Inc., San Mateo, CA).* Las particulas con en-
trecruzamiento sencillo son utiles para lineas finas mien-
tras que los productos con entrecruzamiento doble son
mejores para restaurar volumen.

Una propiedad muy importante de los geles de dci-
do hialurénico es que actan como una sola unidad, esto
forma una barrera fisica y quimica contra la degradacién
enzimdtica y los radicales libres, siendo esta propiedad
mayor en los geles cohesivos, los cuales debido a su alta
viscosidad tienden a quedarse unidos y permanecen en
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la zona donde fueron implantados sin mostrar migra-
cién. Estos geles se integran al tejido circundante segiin
si son bifdsicos o monofisicos, en los geles bifdsicos se
observa un mayor depésito del producto hacia la dermis
profunda; en cambio cuando son monofédsicos monoden-
sificados se distribuyen en todo el espesor de la dermis en
cantidades similares y los monofésicos polidensificados
tienen una mayor distribucién en la dermis reticular.®
Otra propiedad importante de los mismos, es la absorcién
de agua ya que esto mantiene el volumen por un tiem-
po a pesar de la degradacién del material; sin embargo la
absorcién de agua en general no es muy elevada porque
el producto ya estd saturado en agua. Los productos con
una alta concentracién de dcido hialurénico en el rango
de entre 20-24 mg/ml, estdn por debajo de su equilibrio
de hidratacién, por lo que estas férmulas absorberan mds
agua dando mayor volumen.*

Los rellenos de dcido hialurénico tienen o un origen
bacteriolégico o aviar (extraido de las crestas de gallo);
sin embargo la unidad bésica que constituye al dcido hia-
lurénico permanece sin cambios independientemente del
origen que tenga éste, la principal diferencia dada por el
origen es la longitud de la cadena de 4cido hialurénico;
que es mayor en la derivada de origen animal, que es de
10000-15000 unidades monoméricas vs 4000-6000 por
cadena en la de origen no animal.>#**

Desde el 2003 se han desarrollado multiples productos
de écido hialurénico reticulado de origen no animal los
cuales varfan en el tamafio de la particula, la cual puede
ser muy pequefa para lineas de expresion finas hasta par-
ticulas grandes para lineas mds profundas, redefinicién
de contornos o para dar volumen. El tamano de la par-
ticula estd en relacién a el tiempo de permanencia también,
entre mas pequefia la particula més rapido se degrada.”

De los altimos avances en el campo de desarrollo de
los rellenos de dcido hialurénico estd la adicién de lido-
caina al gel con el fin de realizar un efecto anestésico lo-
cal, mejorando la tolerancia al procedimiento. Ejemplos
de estos nuevos 4dcido hialurénicos son Elevess™ (Artes
Medical, San Diego, CA), Prevelle Silk® (Mentor, Santa
Barbara, CA), Restylane® lidocaina y Restylane®™ Perlane
lidocaina (Q-Med), Juvéderm® Ultra XC y Juvéderm®
Ultra Plus XC* (Allergan).”3°

Las indicaciones aprobadas varian segun el tipo de
producto utilizado. Diferentes compaiiias producen una
familia de rellenos de dcido hialurénico con diferencias
en sus productos, desde productos menos viscosos para
lineas mas finas hasta productos mds viscosos para res-
tauracion de volumen. Cada producto tiene su indicacion
para ser implantado en la dermis en sus diferentes nive-
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les superficial, media o profundo, para la correccién de
ritides faciales desde leves a severas. Restylane® y Juvé-
derm Ultra® estdn aprobados por la FDA para correccién
de ritides de moderadas a severas especialmente pliegues
nasolabiales. Su uso es comun para tratar ritides en la
zona glabelar, drea perioral, pliegues melolabiales, lineas
de marioneta, redefinicién del labio, dar volumen en los
labios o corregir las lineas verticales. Incluso se han uti-
lizado para manejo de cicatrices de acné, lipoatrofia por
VIH, melanosis perioculares, dar volumen en I6bulo de
la oreja, rejuvenecimiento de manos y cuello. Para dar
mayor volumen o redefinimiento de contornos se puede
utilizar el Perlane®, Juvéderm Ultra Plus® que son de 4ci-
do hialurénico u otros productos que no son de este como
Radiesse®, Sculptra®, Puragen™, etc.™ >

La duracién del producto de geles de dcido hialuré-
nico es variable, hay productos que duran desde 3 meses
hasta casi afio y medio. Una pregunta constante es cuando
volverlo a aplicar, y se ha demostrado que si se reaplica
Juvéderm Ultra®, Juvéderm Ultra Plus® o Juvéderm 30®
alos 6 0 9 meses de la primera aplicacién la cantidad ne-
cesaria para la correccién es 60% menor que la cantidad
de producto en la aplicacién inicial, por lo que proba-
blemente la reaplicacién del producto en este tiempo sea
benéfico para los pacientes.

Complicaciones

Los efectos adversos graves tienen baja prevalencia, de
menos del 2063 se ven mds frecuentemente con rellenos
permanentes a comparacién de rellenos de dcido hialu-
rénico.* Dentro de los efectos adversos con los rellenos
de dcido hialurénico se dividen en las complicaciones
inmediatas y tardias, los efectos adversos inmediatos mds
frecuentes son el edema, eritema, hematomas y dolor en
el sitio de la inyeccién presentdndose desde un 13 a un
50% de los pacientes. Otros raros de los inmediatos es-
tan anafilaxis, sobrecorreciones, asimetria y erupciones
acneiformes."¥%7 Dentro de las reacciones tardias, se
han reportado reacciones de hipersensibilidad con un
riesgo global de 0.696* y reacciones inflamatorias proba-
blemente debidas a contaminacién de los bioproductos
con fermentacién bacteriana en los productos de écido
hialurénico,” asi como nédulos, cambios de pigmenta-
cién (efecto Tyndall), oclusiones vasculares, granulomas,
y formacién de abscesos."* A partir del afio 2000 hubo
una reduccién en las reacciones de hipersensibilidad ya
que se disminuy6 6 veces el contenido de proteinas en el
cido hialurénico primario.”* Se ha visto que en pacientes
de fototipos obscuros con una buena técnica no aumenta
el riesgo de trastornos pigmentarios.”
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Las reacciones menores y mds frecuentes se manejan
con la aplicacién de hielo. El eritema y edema suelen re-
solverse en uno o dos dias. Esteroides sistémicos, intra-
lesionales, antibidticos o hialuronidasa se recomiendan
para el manejo de los nédulos. Las infecciones bacte-
rianas asociadas se manejan con antibiéticos e incluso a
veces hay que hacer drenaje del material residual como
tratamiento definitivo cuando no hay respuesta con los
tratamientos previos.*

Colageno

El coldgeno es el constituyente de la dermis en aprox.
70-80%. Con la edad se fragmenta y disminuye en canti-
dad formandose pliegues y arrugas. Los rellenos de co-
lageno son temporales y biodegradables. Pueden ser de
diferentes origenes: bovino, humano y porcino. El cold-
geno bovino constituido en un 95% por coldgeno tipo I
y 5% por coldgeno tipo 111, fue aprobado en 1981; fue el
primer material de relleno aprobado por la FDA, para re-
lleno de cicatrices, arrugas y lineas de expresién. El ma-
yor riesgo de la aplicacién de coldgeno bovino (Zyderm®
y Zyplast® Allergan Inc. Santa Barbara , CA) es la aler-
gia. Se recomienda hacer 2 pruebas de alergia previas a la
aplicacién, sin embargo el que la prueba sea negativa no
garantiza que haya posteriormente una reaccién alérgica
o efectos adversos serios. El coldgeno humano se produce
con bioingenierfa a partir de una linea celular de fibro-
blastos humanos dérmicos (Cosmoderm® y Cosmoplast®
Allergan Inc., Santa Barbara, CA) o del tejido de cadi-
ver Fascian® (fascia Biosystems LLC, Los Angeles, CA)
y Cymetra® (LifeCell Corp., Branchburg, NJ). La eficacia
clinica percibida es menor a la de otros rellenos aunque
histolégicamente se ha demostrado persistencia depen-
diendo del producto por hasta 9 meses, todo esto ha he-
cho que el coldgeno humano y bovino caigan en desuso.
Clinicamente el efecto puede ir desde 2 meses a 9 meses
dependiendo del producto utilizado. Una de las venta-
jas de los rellenos de coldgeno es su viscosidad reducida
por lo cual pueden resultar mds utiles para arrugas o li-
neas finas, ya que producen con menos frecuencia irregu-
laridades cuando se inyectan superficialmente.”*

Los rellenos de coldgeno actualmente aprobados son
de naturaleza porcina. El relleno de coldgeno porcino uti-
lizado en EUA es Evolence™ Colbar Life Science, LTD,
Ortho Neutrogena, Morris Plains, NJ), este se caracteriza
porque el coldgeno porcino derivado de un tendén del
cerdo se reticula con ribosa, la tecnologia utilizada se 1la-
ma Glymatrix®. Este entrecruzamiento esta libre de es-
tructuras quimicas que aparecen como agentes extrafios
al sistema inmune. El efecto demostrado es de 6 meses de
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duracién, aunque se ha visto que puede llegar hasta ser
de 9 a 12 meses. Sus caracteristicas fisicas son diferentes,
este producto es opaco, por lo que no se puede aplicar
en la dermis superficial. Debido a que contiene fibras de
coldgeno es capaz de dar soporte estructural aunque su
potencia para esto es menor que otros rellenos de édcido
hialurénico disenados para esto. Una caracteristica es que
tiene menor riesgo de hacer equimosis en su aplicacién ya
que el coldgeno tiene propiedades hemostdticas, aunque
el resto de efectos adversos es muy similar a los del dcido
hialurénico, en labios se ha demostrado un mayor ries-
go de desarrollar nédulos por lo que no se recomienda
su uso en esta localizacién.® Sus usos aprobados son la
correccién de surcos nasolabiales y lineas de marioneta,
aunque también se ha utilizado para tratar cicatrices de
acnéy para correccion de ojeras. También ya hay una ver-
si6n de Evolence Breeze la cual estd disenada para su uso
en labios. Otros coldgenos porcinos utilizados son Fibro-
quel (Aspid, México) y Permacol (Tissue Science Labs,
Reino Unido). 75+

Quizd la caracteristica mds importante de este relleno
a comparacién de otros de coldgeno, es su baja capacidad
para inducir reacciones alérgicas por lo que no necesita
de prueba de alergia previa.” Los resultados de la eva-
luacién histolégica indican que no se produce respuesta
inflamatoria al producto y que tiene buena distribucién
en el tejido. Otra caracteristica es que funciona también
como una matriz para que haya neovascularizacién y
formacién de una red de coldgeno y elastina encima de
este.

Rellenos semipermanentes

Acido Polildctico
Relleno semipermanente con una duracién desde los 9 a
los 24 meses. Esta constituido por un polimero sintético
biodegradable de la familia de los poli a-hidroxi-dcidos
que ejerce su efecto al inducir neocolagenesis, a conse-
cuencia de la estimulacién en los fibroblastos. Es inmu-
nolégicamente inerte, biocompatible, absorbible y degra-
dado por hidrélisis. Los componentes de la degradacién
dan origen a un metabolito que es reducido por el ciclo de
Krebs a diéxido de carbono y agua que es expulsado por el
sistema respiratorio. Una de las ventajas es que no requiere
de pruebas previas al tratamiento. El nombre comercial es
Sculptra (EUA) o NewFills (Europa) (Dermik Laboratories,
Berwyn, PA); Sanofi Aventis, Paris, Francia).>>%

La presentacién de este producto es como polvo liofili-
zado, por lo que se debe de hacer una reconstitucién final
por parte del médico, este paso genera una desventaja en
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términos de que puede llegar a alterarse la concentracién
final. La cantidad de agua recomendada para afadir a
cada botella es de 3 a 5 ml aunque algunos adicionan mds
(hasta 12 cc) o la diluyen con lidocaina, y se deja reconsti-
tuir en agua entre 4 a 24 hrs. Se aplica de 1 a 5 veces en el
drea a tratar dependiendo de la severidad de la pérdida de
tejido, y la reaplicacién varia segiin los autores, algunos
lo aplican tan temprano como a los 20 dias y otros pre-
fieren no menos de 6 semanas para reducir el riesgo de
complicaciones. Se ha visto que es mds seguro aplicar poca
cantidad en cada sesién y dar un masaje al terminar.'>%°

Las dreas mds tratadas con este tipo de relleno son la
temporal y la malar, aunque también se ha utilizado en
pliegues infraorbitario, surcos nasolabiales, reborde man-
dibular y dngulo mandibular, esta aprobado por la FDA
para correccién de la lipoatrofia en el VIH.™>#495°

El material se aplica en dermis profunda o en la unién
de dermis con tejido celular subcutédneo. Es mejor inyec-
tarlo profundo que muy superficial ya que puede resultar
en la formacién de pdpulas y nédulos. Debido a que es
una particula suspendida se puede precipitar en la jerin-
ga por lo que es esencial una rdpida aplicacién. Histo-
légicamente se da un infiltrado inflamatorio tipo cuerpo
extraio con formacién de células gigantes multinucleares
las cuales fagocitan el material. Se ha visto que aproxima-
damente entre los 6 y 9 meses el material ya desaparecié.
Su mecanismo de accién va vinculado a una respuesta
inflamatoria con reparacién del tejido conectivo, la cual
al final es la que aumenta el volumen de manera gradual
por produccién de coldgeno con un efecto duradero hasta
por 2 anos. 7#49505!

Hidroxiapatita de calcio
La hidroxiapatitia de calcio se ha usado por mds de 20
afios en el campo de la medicina con diferentes usos.
Radiesse® (Bioform Medical Inc., USA) es un implante
inyectable biocompatible de naturaleza semisélida, co-
hesivo, de origen sintético, no pirogénico, estéril, libre
de latex, biodegradable. Esta compuesto por un 30% de
microesferas de hidroxiapatita de calcio de entre 25-45
micras de didmetro embebidas en un gel compuesto por
glicerina, agua estéril y una pequeiia cantidad de carboxi-
metilcelulosa siendo este gel el 70% del total del produc-
to. Se ha visto que estas microesferas son iguales en su
composicién que los constituyentes de huesos y dientes,
lo que le da muy buen perfil de seguridad y no hay nece-
sidad de prueba de alergia previa ya que no presenta anti-
genicidad. Ha demostrado ser no téxica ni mutagénica.s*
Algo importante del uso de este relleno es la profun-
didad a la que va, ya que no debe colocarse a nivel de la
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dermis por riesgo de formacién de nédulos. Se recomien-
da su aplicacién a nivel subdérmico.”

Radiesse se puede combinar con otros rellenos de
dcido hialurénico, pero no se debe utilizar en presencia
de cuerpos extrafios como el silicon. También se pueden
realizar combinaciones para rejuvenecimiento con botox,
peelings, radiofrecuencia o ldser.s>>*

Sus indicaciones aprobadas por la FDA son aumento
de volumen en la lipoatrofia por VIH y correccién de li-
neas de expresion y surcos de moderados a severos en la
zona facial. Se ha utilizado especialmente para el tercio
medio de la cara, mandibula, o zonas donde ha habido
resorcién dsea.

Se ha utilizado para rejuvenecimiento de manos don-
de en general se agrega lidocaina para facilitar el proce-
dimiento teniendo excelentes resultados. El volumen de
hidroxiapatita de calcio inyectado asi como la cantidad
de lidocaina usada para la mezcla varfa, pero usando 1.3
mL de hidroxiapatita con 0.5 mL de lidocaina por mano
da buenos resultados. Actualmente tiene la aprobacién
por la FDA también para la incontinencia urinaria de es-
trés, reflujo vesicoureteral, aumento de cuerdas vocales y
como marcador radiografico.25>5+555

Una vez colocado el gel es degradado después de 2 a
3 meses quedando las microesferas, las cuales inducen
una fibroplasia a su alrededor. El infiltrado inflamatorio
es minimo sin reaccién a cuerpo extraio la mayorfa de
las veces. Se ha demostrado que sirve como un andamio
para la formacién de neocoldgeno sin sufrir calcificacion.
Las microesferas son biodegradables, siguiendo la misma
via metabélica de degradacién que los restos de fracturas
de hueso varios meses después. Finalmente hay una de-
gradacién de las particulas hasta que hay una fagocitosis
completa.’>

Complicaciones y contraindicaciones

Encontramos equimosis o hematomas en un 59%. Eritema,
edema son frecuentes pero tienen una duracién aprox.
de 5 dfas. También se ha reportado prurito y un caso de
reactivacién de herpes zoster. Los nédulos en los labios
se desarrollan en un 12.4% aproximadamente y en lineas
periorales en un 3.7%. Sin embargo algunos autores como
Godin y colegas reportaron producto visible en los labios
de aspecto nodular hasta en un 33% por lo que la aplica-
cién en esta zona no se recomienda. Incluso se ha reporta-
do nédulos a distancia como efecto adverso. No se debe de
utilizar en las patas de gallo, en infecciones agudas o cré-
nicas donde se aplicaria el relleno, cicatrizacién queloide,
enfermedades del coldgeno, trastornos de coagulacién, en
presencia de otros cuerpos extrafios como silicén ni en el
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borde bermellén o el reborde infraorbitario, por la alta
incidencia de formacién de nédulos en estas zonas.*75**

Lalongevidad del producto depende de varios factores
como la edad del paciente, su metabolismo, y que tanto
movimiento haya en el drea donde se aplicé. El promedio
de efecto clinico es de 12 a 18 meses.

Una de las ventajas que presenta es que se puede abrir
el material y guardarlo por hasta 3 meses para su reaplica-
cién en el paciente y en varios estudios se ha demostrado
que a largo plazo (3 afios 0 mds) tiene buen perfil de segu-
ridad con resultados cosméticos muy buenos.

Recientemente se publicé un articulo donde se utilizé
un producto con microesferas de hidroxiapatita de cal-
cio de mayor tamafio (Coaptite, Merz) que las microes-
feras en Radiesse, con el fin de aumentar la permanencia
del producto. Aparentemente con buenos resultados; los
efectos adversos reportados fueron eritema, edema y visi-
bilidad del producto transitoria; sin embargo la serie de
pacientes es pequefia y atn faltan mds estudios para veri-
ficar su seguridad.®®

Materiales de relleno permanentes

Los materiales de relleno permanentes son las microes-
feras de polimetil-metacrilato (PMMA) (disueltas en un
vehiculo de dcido hialurénico como DermaLive/der-
maDeep o en un vehiculo de coldgeno no entrecruzado
como ArteFill/ArteSense.), formas altamente purificadas
de silicon liquido (Silikon® 1000) e hidrogel de poliacri-
lamida (Bio-Alcamid).®

Microesferas de polimetilmetacrilato
Las microesferas de PMMA se pueden suspender en cold-
geno bovino, tal como el Artefill, o en dcido hialurénico
como el Dermalive y Dermadeep.

Microesferas de polimetilmetacrilatos con coldgeno bovino
Los predecesores de ArteFill fueron desarrollados en
Alemania hace mas de 20 afios, la primera generacién
del producto se llamaba Arteplast, seguido por el Arte-
coll; estos 2 fueron retirados del mercado por los efectos
adversos que ocasionaban. Investigaciones posteriores
arrojaron que el tamano de las microesferas es critico,
produciéndose fagocitosis por los macréfagos y una res-
puesta inflamatoria granulomatosa si las microesferas son
menores a 20 Wm de didmetro.®

En el 2006 es aprobado por la FDA ArteFill, que uti-
liza dos materiales biocompatibles, el coligeno bovino
(utilizada en suturas, agentes hemostdticos, e implantes)
y PMMA (encontradas en el cemento ortopédico). Las
particulas de PMMA transportadas en un vehiculo de
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coldgeno bovino son envueltas posteriormente por co-
lageno autélogo. Las caracteristicas tnicas del ArteFill
por lo cual no se han presentado granulomas en mas de
15,000 px tratados es la uniformidad, superficie lisa y re-
dondez de las microesferas y ausencia de particulas me-
nores a 20 Um de didmetro, siendo de 30-50 \m; ideales
para inyeccién a nivel de la unién dermis-subdermis y
suficientemente grandes para escapar de la fagocitosis.
Igualmente este tamafo limita la migracién de las parti-
culas e induce una buena produccién de neocolagenesis
ya que particulas mayores no tienen tanta eficacia.®>®

El ArteFill estd constituido en un 20% por microes-
feras de 30-50 wm de didmetro de polimetilmetacrila-
to, suspendidos en 3.5% solucién de coldgeno bovino y
0.3% de lidocaina. Cada cc de ArteFill contiene aprox. 6
millones de microesferas y los estudios histolégicos han
demostrado que la correccién a largo plazo de las ritides
consiste en 80% neoformacién de tejido conectivo y 20%
las microesferas.

ArteFill, al igual que cualquier otro material implan-
tado desencadena una respuesta a cuerpo extrafio. Los
eventos consisten en interaccién entre tejido-material
donde se deposita fibronectina y fibrinégeno en la super-
ficie de la microesfera. Posteriormente hay presencia de
neutréfilos y monocitos los cuales se diferencian a ma-
créfagos, éstos se pegan a la microesfera y forman una
capa en la superficie. Los espacios intersticiales entre las
microesferas son llenados por tejido de granulacién com-
puesto por macréfagos, fibroblastos, capilares y colageno
substituyendo el coldgeno bovino que era el que permitia
la separacién entre las micoesferas.

Actualmente estd aprobado por la FDA para el trata-
miento de surcos nasogenianos. Otros usos no aprobados
son correccién de lipoatrofia por VIH, cicatrices de acné
especialmente atréficas, irregularidades en la nariz, cica-
trices traumdticas, labios, lineas de marioneta, rejuvene-
cimiento de manos, etc. Se requiere de prueba de alergia
previa aunque el reporte de reacciones alérgicas ha sido
muy bajo alrededor de 0.2%. A pesar de que no se ha re-
portado formacién de granulomas, el riesgo estd latente y
se debe tener en cuenta. Igualmente se pueden presentar
nédulos, cicatrices hipertréficas y migracién del ArteFill.
Uno de los mayores riesgos es la colocacién del material
dentro de un vaso lo cual pudiera ocasionar oclusién

vascular.0+%

Microesferas de polimetil-metacrilato (PMMA) disueltas en
un vehiculo de dacido hialurénico

En el 2007 se sac6 del mercado Dermalive, estaba com-
puesto en un 40% por particulas de un hidrogel de acri-
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lico (estas eran un copolimero de hidroxi-etil, metacrila-
to (HEMA) y etil-metacrilato (EMA) ) el 60% restante era
acido hialurénico reticulado de origen no animal. Era
considerado un implante permanente, este producto fue
distribuido primero en Francia y al resto de Europa en
1998. El dcido hialurénico se utilizaba como un vehiculo
el cual era degradado a semanas de haberse colocado. Este
producto no necesitaba de pruebas de alergia previa.**”

La tasa de complicacién global del Dermadeep/Der-
malive fue de 1.2 por cada mil pacientes. Probablemente
la variabilidad en el didmetro de las microesferas fue lo
que produjo el alto indice de reacciones adversas, dentro
de ellas se encontraban nédulos, granulomas con y sin
fistulas, fiebre, artralgia, artritis, rash. Sin embargo en
un estudio se demostré que 91.6% de las dreas tratadas
tenfan una reaccién adversa de la cual la formacién de
nédulos era la principal en més del 9o% de los casos. La
reaccién se presentaba en promedio desde los 6 meses
hasta 23.1 £ 22.8 meses después de la inyeccién. La mayor
incidencia de efectos adversos principalmente la forma-
cién de granulomas frente a los rellenos temporales hizo
que saliera del mercado.®*7

Silicon

Por més de 5 décadas, se ha utilizado el silicén liquido
inyectable para aumento de tejidos. Ha habido confusién
entre el uso de silicén de uso médico inyectado por mé-
dicos capacitados en la técnica de la microgota vs el uso
de grandes volimenes por personas no calificadas para
realizarlo.

Desde 1900 un quimico britdnico acufié el término
de silicén, para describir una gran familia de polimeros
sintéticos que contienen silicon elemental, el segundo
elemento mds frecuente en la tierra. La viscosidad y ca-
racteristicas de cada uno de estos polimeros estdn en fun-
cién de sus caracteristicas quimicas, fisicas, mecénicas y
térmicas asi como su pureza, esterilidad y biocompatibili-
dad. Pueden existir en forma sélida (elastémeros), geles y
forma liquida. El nombre cientifico para el silicén liquido
el cual es el utilizado para aumento de tejidos, es fluido
de polidimetilsiloxano. Los siloxanos son compuestos en
donde el elemento silicén es conjugado con oxigeno y
metano. Es un acrénimo nemotécnico derivado de silicén,
oxigeno, y metanos. La viscosidad del fluido de silicén es
medido en centistoques (cS) y estd en relacién al nimero
de mondémeros de dimetilsiloxano que conforman la ca-
dena, entre mayor longitud mayor viscosidad.®”°

El SILIKON 1000 (Alcon, Fort Worth, TX, EUA) y ADA-
TO SIL-OL 5000 (Bausch and Lomb, Rochester, NY, EUA)
son los tnicos fluidos actualmente en EUA de uso médi-
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co, sin embargo hay un temor para su uso proveniente de
grandes errores en la historia del uso de silicén donde se
aplicé silicon contaminado y en grandes cantidades con
resultados desastrosos. Incluso habfa una férmula llama-
da Sakurai en donde se agregaba aceite de oliva para in-
ducir mayor fibroplasia que impidiera la migracién del
producto.®7°

El silicén en su forma sélida (elastémeros) y en gel son
ampliamente utilizados en la medicina en forma de pré-
tesis, prétesis mamarias, etc. Sin embargo las diferentes
formas no son equivalentes genéricamente, no se pue-
de comparar el comportamiento biolégico de silicones
elastoméricos vs silicones liquidos inyectables; incluso el
lugar donde se implantan genera comportamientos dife-
rentes; por ejemplo en la planta del pie no se han repor-
tado reacciones granulomatosas.

Norman Orentreich desarrollo la técnica de microgota
que es la que se utiliza actualmente, disminuyendo drds-
ticamente las complicaciones. Esta técnica utiliza gotas
de silicén en minimas cantidades de 0.01 cc a 0.03 cc en
promedio, algunos aplican hasta 0.1 cc por puncién. Otra
caracteristica es que es silicén altamente purificado o de
grado médico. La aplicacién del material se tiene que rea-
lizar en varias sesiones separadas por un mes o dos de
diferencia hasta llegar al volumen requerido. En general
los volumenes requeridos son de 5 a 10 cc dependiendo
del grado de afeccién. La formacién de coligeno se da
en un 50% a la cuarta semana y en un 100% a la doceava
semana. Es muy importante el nivel de colocacién sub-
dérmico ya que esto también determinard el comporta-
miento biolégico.*7

Dentro de sus atributos estdn su estructura quimica
casi inerte, bajo costo, su permanencia, baja antigenici-
dad, no permite el crecimiento bacteriano, su consisten-
cia no es afectada por la exposicién UV, tiempo, ni por
la mayoria de los quimicos y puede ser esterilizado con
calor. Sin embargo el silicon mal utilizado, aplicado o
adulterado puede tener efectos catastroficos.

Se demostré en un estudio en ratas que el silicon in-
yectable liquido purificado de alta densidad causa una
respuesta inflamatoria bien tolerada y de bajo grado,
utilizdndolo en poca cantidad. Inicialmente hay un infil-
trado neutrofilico con actividad de macréfagos limitada.
Posteriormente hay fibroplasia con formacién de cold-
geno y una cdpsula fibrética monocelular alrededor de
la gota de silicén evitando su migracién, también se vié
que los silicones sufren una oxidacién biolégica a silica.
Similar a lo que pasa con los pigmentos de un tatuaje son
incorporados al sistema reticulo endotelial.” A pesar de
que se dice que el silicén histolégicamente es bien tolera-
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do llama la atencién otro estudio en donde se ha sugerido
que la morfologfa micrométrica del implante de silicén
probablemente pueda originar fibrosarcomas en roedo-
res, hallazgo que debe ser confirmado y estudiado por sus
implicaciones médicas.”

Actualmente usos no aprobados por la FDA del sili-
c6n liquido son aumento de labios, aumento de volumen
en barbilla y pémulos, correccién de deformidades pos-
trinoplastia, asimetrfas faciales congénitas, cicatrices de
acné, relleno de surcos y lineas de expresién como las de
marioneta, glabelares, etc. Se ha utilizado con excelen-
tes resultados con un efecto permanente para cicatrices
principalmente de acné y defectos faciales como en la li-
poatrofia por VIH. Aunque también se ha utilizado para
surcos nasogenianos, lineas de marioneta, lineas glabe-
lares, cicatrices postvaricela, depresiones inframalares y
cicatrices postraumdticas.*o7o7™

Los efectos adversos reportados son de 2 tipos menores
y mayores .Entre los menores se encuentran eritema, do-
lor, equimosis, edema, cambios de textura de la piel(piel
de naranja), efecto Tindal, pequefios nédulos, sindrome
de rosdcea granulomatosa like.

De los efectos adversos mayores estdn los granulomas,
neumonitis, hepatitis granulomatosa, nédulos desfigu-
rantes, induracién del tejido, efecto descolorante, ede-
ma severo, celulitis, ulceracién, migracién del material,
necrosis del drea, adenopatias, infeccién por micobacte-
riosis al aplicarlo y muerte. Generalmente este tipo de
reacciones son resultado de aplicar material adulterado o
contaminado o por gente no capacitada en la técnica.*7°7

Las contraindicaciones absolutas son aumento de senos
o gluteos utilizando grandes volimenes en inyecciones 1i-
quidas, aplicacién en pliegues horizontales como los de
la frente, donde la piel sea delgada y descanse sobre el
hueso o en el pliegue mentoniano, pene, huesos, tendones
o quistes, falta de entrenamiento, enfermedades coldge-
novasculares y su colocacién dentro de los espacios intra-
vasculares. Las contraindicaciones relativas son enferme-
dades inflamatorias crénicas, multiples alergias, procesos
infecciosos cercanos al sitio de infeccién y embarazo.®7°7

Hidrogel de polialquilimida o alquilimida (Bio-Alcamid)

Este gel de polialquilimida se ha utilizado para aumen-
to de tejidos blandos desde 1980. Bio-Alcamid® (Poly-
mekon, Italia) es un gel polimérico gelatinoso, no reab-
sorbible compuesto por grupos alquil-imido-amidica
(polimero reticulado sintético) 396 y agua en un 979%. Estd
indicado para la correccién de déficits de tejidos blandos.
Este agente cosmético ha demostrado ser biocompatible,
no mutagénico, atoéxico o alergénico, con pH neutro, fi-
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cilmente inyectable, moldeable, hipoecégeno, radiotrans-
parente y removible.

Algunos lo han propuesto como un tipo de endopré-
tesis, el cual se ha utilizado para aumento de tejidos y co-
rreccién de diferentes deficiencias de tejidos como Pectus
excavatum, Sx Poland y defectos postraumdticos. Se ha
visto que este material cuenta con un buen perfil de segu-
ridad y eficacia. Bio-Alcamid® debe implantarse en hipo-
dermis, no aconsejandose las inyecciones en musculos y
mucosas . Una vez implantado se recubre de una cdpsula
de coldgeno aisldndolo de los tejidos que lo albergan y
convirtiéndolo en una endoprétesis moldeable, perma-
nente y extraible. Viene en 3 presentaciones Bio-alcamid
Lips, Face, Body.” Dentro de las ventajas de este material
es que no requiere de prueba de alergia previa y que in-
cluso se puede aplicar en grandes volimenes con buen
perfil de seguridad.

En cuanto a efectos adversos se encuentran equimosis,
hiperpigmentaciones, hematomas, infecciones inmediata
o posterior a meses o afios de implantacién,” aunque hay
un articulo donde se demostré que estos materiales no
favorecian el crecimiento de E. coli,” migracién del pro-
ducto que en una serie de 4 pacientes los 4 tuvieron esta
complicacién.”” En un estudio por parte de la Sociedad
Holandesa de medicina cosmética la tasa de complica-
cién reportada fue de 4.80%, siendo la inflamacién la mds
comun, sin embargo en este mismo estudio no se reco-
mienda el uso de este producto por la gravedad de las
complicaciones (endurecimiento, migracién y acumula-
cién del producto) y por la dificultad en su manejo.

Hidrogel de poliacrilamida

El Aquamid® (Contura International, Copenhague, Di-
namarca) es un relleno permanente compuesto de un hi-
drogel de poliacrilamida. El gel de poliacrilamida es un
gel volumétrico como el dcido hialurénico o el coldgeno
donde el efecto de relleno depende del gel y no de la re-
accién del cuerpo a éste.

El Aquamid estd formado en un 2.59% de poliacrila-
mida reticulada (hidrogel no reabsorbible) y en un 97.5%
de agua. Es un relleno hidrofilico, estable, no téxico, no
embriotéxico. Se emplea para defectos profundos pero
también para uso cosmético. Hay otros productos dentro
de este grupo que difieren entre si por el peso molecular
y, por tanto, por su viscosidad: Interfall® (Interfall Ltd.,
Kiev, Ucrania), Formacryl & Argiforn® (Bioform, Moscd,
Rusia), Outline® (ProCytech, Burdeos, Francia) y Ama-
zing gel® (FuHua Ltd., Censen, China), entre otros.”

Se ha utilizado principalmente para tratar la lipoatro-
fia en pacientes VIH positivos, otros usos han sido sur-
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cos nasogenianos, labios, lineas glabelares. La cantidad
inyectada varfa de entre 0.2 a 12 ml. En un estudio que
se realizé en px con lipoatrofia por VIH el resultado era
mayor cuando en la primer sesién se aplicaron 8 ml del
producto y en las subsecuentes reaplicaciones menores
que si se iba inyectando de 2 ml por sesién, el grado de
infeccion local, reacciones a cuerpo extrafio y migracion
del producto no se observé en ninguno de los 2 grupos.®
En cicatrices por acné, los resultados al parecer no son
tan buenos.®

La reaccién a cuerpo extrafio al parecer es generalmen-
te minima y transitoria, con fibrosis demostrada en una
red vascularizada de tejido conectivo, las cuales anclan
el gel y no permiten su migracién. Dentro de los efectos
adversos reportados se ha visto dolor, edema, ardor per-
manente en labios,® infecciones. En un estudio del 2004
al 2007 de 15 pacientes tratados 5 tuvieron que ser some-
tidos a cirugfa por migracién del material o reaccién a
cuerpo extraio.

En otro estudio de 251 pacientes el 96.5 % dijeron es-
tar satisfechos con el resultado. Hubo 13 efectos adversos
constituidos por induracién del gel y 4 casos de infec-
cién. Se demostré que la correcta aplicacién del producto
disminuye mucho el riesgo de una complicacién.¥ Sin
embargo atin hay controversia acerca de su uso, algunos
articulos mencionan tasas de complicaciones altas, y con
frecuencia formacién de granulomas por lo que reco-
miendan mds estudios para apoyar su uso, mientras que
otros lo apoyan.®%
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Incluya su correo electrénico para recibir la constancia.

Cémo se clasifican a los materiales de relleno segtn la du-
racién del beneficio cosmético?

a) Temporales, semi-permanentes, permanentes.

b) Sélidos, liquidos, acuosos.

¢) Corto, mediano, largo y muy largo.

d) Ninguno de los mencionados.

Cémo se clasifican a los materiales de relleno segin su re-
versibilidad?

a) Temporales, semi-permanentes, permanentes.

b) Sélidos, liquidos, acuosos.

¢) Corto, mediano, largo y muy largo.

d) Ninguno de los mencionados.

Qué porcentaje del dcido hialurénico de todo el organismo
se encuentra en la piel ?

a) 10%

b) 209%

C) 40%

d) 509

De los rellenos abajo mencionados cual requiere de prueba
de alergia previa a su colocacién.

a) Acido hialurénico.

b) Colageno.

¢) Hidroxiapatita de calcio.

d) Silicén.

e) Ninguno.

El tamafio de la particula del 4cido hialurénico...

a) Influye en el tiempo de degradacién del producto.

b) No influye en el tiempo de degradacién del producto.
c) No se sabe.

d) Es irrelevante.
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6. Cudles son las complicaciones inmediatas de la colocacién

de rellenos de 4cido hialurénico més frecuentes?

a) Edema, eritema, hematomas y dolor en el sitio de la
inyeccién.

b) Hemorragia, reaccién granulomatosa, prurito, supura-
cion.

¢) Anafilaxia, sobrecorrecién, asimetria y erupciones ac-
neiformes .

d) Alergia, nédulos, absceso, pigmentacion.

Dentro de las reacciones tardias a 4cido hialurénico encon-
tramos?

a) Noédulos.

b) Cambios de pigmentacién (efecto Tyndall).

c) Abscesos.

d) Granulomas.

e) Todas.

La longevidad del relleno de hidroxiapatita de calcio (Ra-
diesse) es de?

a) 3 meses.

b) 6 meses.

c) 9 meses.

d) Arriba de 12 meses.

El relleno de hidroxiapatita de calcio (Radiesse) debe co-
locarse en ?

a) Dermis superficial.

b) Dermis media.

¢) Dermis profunda.

d) Subdérmico.

. El relleno de hidroxiapatita de calcio (Radiesse) estd con-

traindicado utilizarse en que zona anatémica de las si-
guientes?

a) Surcos nasogenianos.

b) Reborde infraorbitario.

c) Borde bermellén.

d) Mentén.

e) byc.
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