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Perspectives on the use of soft tissue fillers from our experience.
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Resumen
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Abstract

Los materiales de relleno inyectable empleados con fi-
nalidad estética o para recuperar el volumen en las atrofias
grasas cutdneas, suponen uno de los procedimientos esté-
ticos mas empleados en Espafia. El conocimiento de sus
caracteristicas, su técnica de depdsito y correcta localiza-
cién, asi como saber los riesgos potenciales que pueden
derivarse de su uso, son capitales para una eleccion ade-
cuada a fin de obtener resultados correctos con minimos
efectos adversos. La eleccion de un tipo de material de re-
lleno u otro dependerd de la evaluacién del 4rea a inyec-
tar, de la experiencia de cada profesional y del segui-
miento de las recomendaciones y técnicas particulares que
requiere cada producto. El adecuado aprendizaje, aseso-
ramiento y desarrollo de experiencia, representan la ga-
rantia del éxito.

Treatment with fillers for aesthetic purposes or to re-
place subcutaneous fat loss produced by muscle atrophy
is one of the aesthetic procedures more frequently carried
out in Spain. Knowledge of the properties of the pro-
ducts, the injection technique, correct location of the area
and awareness of the potential side effects and risks in-
volved are important at the time of selecting this therapy,
with the aim of obtaining good results with minimum of
adverse effects. The selection of one type of filler or ano-
ther will depend on the evaluation of the area to be filled,
the experience of each professional and following the ad-
vice and specific techniques that each product requires.
An adequate training, assessment and experience will re-
present a successful outcome.
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Introduccion

En los tltimos afos ha aumentado sensiblemente la so-
licitud de procedimientos estétios con sustancias de relleno
inyectables para rejuvenecimiento facial. Su empleo en in-
dicaciones médicas como la lipoatrofia facial y en las de-
formidades congénitas es menos frecuente. Los resultados
observados hacen que estas técnicas sean cada vez mds una
alternativa prometedora en franca expansion (1).

Nuestra decisién terapéutica para utilizar materiales
de relleno inyectables temporales se basa en una expli-
cacion légica: el proceso de envejecimiento es dindmico,
por lo que la correccién de sus signos es recomendable
efectuarla no para que tenga efectos permanentes (ya que
la estética facial exige adaptarse a un patrén de bienestar
y juventud, compatible con una edad bien llevada), sino
para adecuar el uso de los materiales de relleno infiltra-
bles junto a otros tratamientos que tienen igualmente
como objetivo rejuvenecer, a los requerimientos del en-
vejecimiento en cada etapa de la vida.

Este articulo se basa en nuestra propia experiencia
sobre las aplicaciones y observaciones de la evolucién de
varios productos tras su inyeccion y en la revision de los
principales materiales de relleno inyectables existentes.
Emplearemos la denominacién materiales de relleno in-
filtrables que nos parece adecuada para sustituir en nues-
tro idioma el anglicismo fillers. Presentamos los
productos actuales en el mercado, tanto los que tienen
muy breve duracién como los denominados semiperma-
nentes y permanentes, detallando sus indicaciones.

Debido a que la extension de este trabajo supera con cre-
ces las recomendaciones de publicacién de la Revista de
Cirugia Pléstica Ibero-Latinoamericana, éste constard de
dos partes: la primera estd destinada a acercar a los lecto-
res la extensa gama de productos inyectables de relleno y la
segunda, que verd la luz en el préximo nimero, presentara
las indicaciones, ejemplos practicos y efectos adversos.

Tipos de materiales de
relleno inyectables

Los materiales de relleno inyectables disponibles y au-
torizados en Espafia para su uso (2), ocupan un lugar des-
tacado como procedimientos minimamente invasivos. Su
solicitud es frecuente por parte de los pacientes, porque el
periodo de recuperacién tras su inyeccién suele ser muy
corto y reponen bien el volumen facial que disminuye
como consecuencia del envejecimiento. En este trabajo,
excluimos materiales aut6logos como la grasa o el plasma
rico en plaquetas debido a que su extraccion se acompaiia
de maniobras quirtirgicas, que aunque sean minimas, pre-
cisan de manipulacién con equipamiento especifico para
su extraccion, procesamiento y posterior inyeccion (3).

Para su exposicién practica, clasificaremos los mate-
riales de relleno inyectables disponibles en funcién de su
supervivencia en el tejido.
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La relacién de inyectables para relleno utilizados con
finalidad plastica, reconstructiva y estética con marcado
CE y comercializados en Espaiia desde 1995 actualizada
segtn los autorizados para su uso en Espafia, puede con-
sultarse en la pagina web de la Agencia Espafiola de Me-
dicamentos y Productos Sanitarios del Ministerio de
Sanidad y Politica Social: www.aemps.gob.es

Con la finalidad de ilustrar el articulo y mostrar la efi-
cacia de varios de los productos descritos, hemos selec-
cionado casos antes y después de diversos tratamientos
tomadas en las revisiones efectuadas en los tiempos en
que es aconsejable valorar el efecto de las inyecciones
hechas con materiales de relleno. Los resultados, trans-
curridos 24 a 48 horas ya permiten entrever lo que cada
producto dard de si; asimismo, es en este tiempo cuando
el producto aplicado en inyecciones extra facilitara el
poder corregir defectos de volumen insuficiente y/o asi-
metrias. Transcurridos 15 dias es cuando, en general, el
producto muestra todas las posibilidades de su indicacién
y puede objetivarse su resultado final.

Al tratarse de tratamientos no permanentes, es acon-
sejable hacer su valoracion antes de las 3 a 4 semanas
posteriores a su inyeccion, porque es entonces cuando el
producto (por ejemplo el AH), que presenta su climax de
actuacioén en ese momento, comienza su desintegracion
progresivamente hasta su desaparicion en un tiempo ma-
ximo indicado por el fabricante y que, por lo comin, y
suele ser la realidad, es mas breve.

De acuerdo con nuestra experiencia, la frecuencia ti-
pica de visitas de revision seialadas para estos pacientes
deberia hacerse en los dias que indican las leyendas de
las figuras que presentamos; pero, en el caso de los pro-
ductos permanentes, la visita de control es aconsejable
cursarla a los 3 meses de su inyeccion.

MATERIALES DE RELLENO NO
PERMANENTES O REABSORBIBLES

Son aquellos que, una vez inyectados, tienen una du-
racién que suele ser inferior a los 2 afios, con rangos de
absorcion variables entre los 3 y los 24 meses. El tiempo
promedio de reabsorcion estaria en torno a los 12 meses.
Dentro de nuestra experiencia citamos los siguientes:

Geles de colageno

Los geles de colageno disponibles en Espafia son de
procedencia diversa (Tabla I). El coldgeno de origen bo-
vino como sustancia de relleno, fue aprobado por la Food
and Drug Administration (FDA) de los EE.UU. en 1981.
A este coldgeno inyectable se le eliminan los dos extre-
mos de sus cadenas proteicas mediante procedimiento
quimico, ya que son las responsables de la mayor parte de
las reacciones alérgicas. Para su inyeccidn es de obligada
préctica realizar una prueba alérgica un mes antes de su
utilizacién y también es recomendable realizar una se-
gunda prueba a los 15 dias de la primera, a fin de mini-
mizar posibles reacciones inmunolédgicas. No obstante, y
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Tabla I: Geles de colageno disponibles en Espaiia

Procedencia Producto  |Disponibilidad en Espaiia
. Zyderm [® Disponible
Bovino Zyderm [I® (Allergan)
Zyplast® &
Porcino Evolence® No disponible
Humano Cosmoderm® Aprobados FDA
bioingenierfa Cosmoplast® No disponibles
Dermalogen® Retirado 2003 FDA
Caddver humano C metrga ® Aprobado FDA
y No disponible
Cultivo
fibroblastos Isolagen® Aprot?ado I.:DA
. No disponible
aut6logos

a pesar de todas estas precauciones, se contindan comu-
nicando reacciones alérgicas entre el 1 y el 2% de los pa-
cientes que reciben este tipo de material (4).

En el 2003 se empezd a comercializar en EE.UU. co-
ldgeno de origen humano obtenido a partir de cultivos ce-
lulares. Este material se puede implantar sin necesidad
de pruebas cutdneas de alergia; pero su modo de obten-
cion y la necesidad de un cribado para evitar enfermeda-
des viricas y bacterianas, lo hacen un producto més caro
que el coldgeno de origen animal (5).

Las indicaciones fundamentales de los coldgenos son
las arrugas finas como las peribucales, frontales y de la
glabela, especialmente en pieles finas y para inyectar en
la region periocular. Es aqui donde se requieren inyec-
ciones muy superficiales porque normalmente los mate-
riales de relleno més densos pueden notarse, haciéndose
visibles a través de la piel, y causar inesteticismos iatro-
génicos. Otra de las indicaciones del coldgeno que se ha
mantenido a lo largo del tiempo es el relleno de la linea
cutdneo-mucosa de los labios, ya que este producto con-
sigue darles un aspecto muy natural. Entre los coldgenos
destacan Zyderm I® y Zyderm II® (Allergan Inc., Irvine,
California, EE.UU), siendo recomendable en todos estos
tratamientos efectuar sobrecorreccion del defecto (Fig.1).
Zyplast® (Allergan Inc., Irvine, California, EE.UU), de-
bido a su mayor densidad, estaria mejor indicado para el
tratamiento de los surcos nasogenianos y no precisa, en
este caso, sobrecorreccion.

Fig. 1. A) Antes y B) 2 semanas después de inyectar colageno bovino con téc-
nica de goteo para el perfil del labio. Nétese el pronunciamiento natural de
la linea cutaneo-mucosa.

Todos estos productos con coldgeno dejan de tener
presencia clinica como relleno estético entre los 4 y los 6
meses de su aplicacion. Segtn los estudios histolégicos
publicados, los diferentes tipos de coldgeno se reabsorben
entre los 3 y los 9 meses, pero siempre dependiendo del
volumen inyectado. Su relativa rdpida reabsorcion, junto
a los obligados test de alergia cutdnea previos a su apli-
cacion, o el factor precio derivado de su procesamiento,
hacen que este tipo de material de relleno no sea el mas
utilizado en la actualidad (1).

Geles de acido hialurénico (AH)

Son innumerables las marcas comerciales de este pro-
ducto que se ofrecen en Espafia (2) y en los tltimos afios
hemos asistido a su extensa proliferacién que podria ex-
plicarse por orientaciones comerciales por parte de los
fabricantes y por el auge en la solicitud por los pacientes
de este tipo de tratamientos. Citaremos a continuacion
una lista de los mds representativos (Tabla II), centran-
donos en aquellos con los que tenemos experiencia como:
Restylane® y Perlane® (Galderma, Madrid, Espafia); Ju-
vederm® (Allergan Inc., Irvine, California, EE.UU), y
estdn teniendo buena aceptacion en el mercado Visagel®
(Surgical Concepts GMBH, Kéln, Germany) y Emervel®
(Galderma, Madrid, Espafia).

El AH es un polisacarido de gran compatibilidad bio-
l6gica porque no posee especificidad de especie ni de te-
jido. Gracias a este detalle, no es preciso realizar pruebas
cutdneas de alergia antes de su inyeccion, siendo excep-
cionales las reacciones de hipersensibilidad. Al principio,
este agente se obtenia de la cresta de gallo (como era el
caso de Hylaform® ya retirado), aunque en la actualidad
se consigue por genética bacteriana recombinante (mé-
todo de produccién en el que destacan Restylane® y Ju-
vederm®).

El AH es un producto biodegradable y reabsorbible
con altisima capacidad de captar agua. Cuando se inyecta,
se acomoda adoptando una textura similar a la del tejido
donde es depositado. En su forma natural, el AH posee
una semivida de pocos dias, por lo que se requieren mo-
dificaciones quimicas para conseguir un producto de ma-
cromoléculas mds duraderas y estables. Este proceso de
fabricacion se conoce como reticulacion o estabilizacion;
la reticulacion o crosslinking crea enlaces entre los gru-
pos carboxilo e hidroxilo hasta lograr unir de un 3 a un
18% de las moléculas de AH. La estabilizacion es una re-
ticulacidn ligera que, en casos excepcionales como ocu-
rre con Restylane®, altera menos del 1% la calidad de la
molécula de AH, lo que condiciona su disminucion de re-
acciones inmunes en relacion a otros productos. La os-
molaridad, que debe estar en torno a los 300 miliosmoles,
el pH de alrededor de 7, junto con los residuos bacteria-
nos, proteicos y toxicos (como el agente de reticulacion)
que deben ser minimos (expresados en PPM —partes por
millén), son caracteristicas exigibles y que los AH que
empleamos cumplen. Es importante recalcar que el
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Tabla II: Geles de Acido hialurénico mas representativos, registrados en Espana.

Densidad o Niimero de . |Ntimero e intensidad de| Bifasico/ . Residios proteico,
PM . , Tamafio . i . . |Osmolaridad| Ph . L.
Concentracion| particulas mPa./s la fase de reticulacién | Monofésico bacterianos, toxicos
Una reticulacion .
ESTHELIS 22,5mg/ml dindmica Monofasico 305 7 | Endotoxinas <0.103
BASIC . polidensificado
(patente registrada)
Una reticulacion .
ESTHELIS 20mg/ml dinmica Monofasico 305 7 | Endotoxinas <0.103
soft . pelidensificado
(patente registrada)
. Una reticulacion
FOSXTtElLIS 25,5 mg/ml dindmica Monofésico 305 7 Endotoxinas <0.103
(patente registrada)
MHAL18 3.5 Hipereticulacion monofasica,| . Prot 14 ppm
(Filorga)  |millones d dalton| 18 mg/di 150000 Matriz cuaternaria Mono fasica 280-330 168-7.6 Endotoxinas  <0.05
2,5 Hipereticulacion monofasica,| . Prot 11 ppm
Xha3 millones d dalton| 23 mg/dl 500000 Matriz cuaternaria Mono fasica 280-330  (6.8-74 Endotoxinas <0,05
2,5 Hipereticulacion monofasica,| . Prot 8,7 ppm
Xha vol millones d dalton 23 mg/dl 1000000 Matriz cuaternaria Mono fasica 280-330 6874 Endotoxinas <0,05
PRINCESS 2.7 millones .. Prot 11 ppm
filler de daltons 23 mg/ML 500000 mPas +++ Monofésico 300 7 Endotox <0,05 EUfe
PRINCESS 2.7 millones - Prot 8.7 ppm
volume de daltons 23 mg/ML 1000000 mPas ++++ Monofdsico 291 7.1 Endotox <0,05 EUfg
JUVEDERM Monofasico
Ultra2,34y 24 mg/ml A+ monodensifi- 7.2 | Residuos prot <2 ppm
smile cado
JUvederm Monofdsico
Voluma 20 mg/ ml A modensificado 72
Restylane 20 mg/ ml 100000 250 micras Bifésico 7
Restylane 20 mg/ ml 200000 Bifdsico 7
finas lineas
Perlane 20/ ml 10000 550 micras Bifdsico 7
Teosyal global Global action +++
action, Touch Touch up +++
up, Deep 25 mg/g Deep Lines +++ Monofdsico Prot < 5 Microgramos/gr
Lines,Kiss Kiss ++++
UltraDeep Ultra Deep ++++
Teosy al first 20 mg/g First lines + Monofdsico
lines
Emervel 20 mg/ Monofasico 7
Touch e/
EmerYel 20 mg/g Monofdsico 7
classic
Emervel -
Deep 20 mg/g Monofdsico 7
Emervel .
Volume 20 mg/g Monofasico 7
Emervel Lips 20 mg/g Monofasico 7
A retculado: proteinas residuales
Glyton 2 I14MDa+253 1o, mg/g + Monofisico 300 7.1 (<0.002%) y de
Mba endotoxinas (10EU/G)
AH libre: 1-1.4MDa
AH reticulado: 1-1.4] proteinas residuales
Glyton3 [MDa+25-3MDa| 23 mg/g ++ Monofdsico 300 7.1 (<0.002%) y de
AH libre: 1-1.4MDa| endotoxinas (10EU/G)
AH reticulado: 1-1.4 proteinas residuales
Glyton4 |[MDa+253MDa| 24 mg/g +++ Monofdsico 300 7.1 (<0.002%) y de
AH libre: 1-1.4MDa| endotoxinas (10EU/G)
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Fig. 2. A) Antes. B) y C) 1y 15 dias después respectivamente de la inyeccién de acido hialurénico (AH) de alta reticulacion. La modificacion de la molécula del
producto puede, en ocasiones, producir reacciones cutaneas y edema que se resuelven sin mayores consecuencias.

mayor grado de reticulacién no consigue una mayor per-
manencia del producto en el tejido; al contrario, modifi-
caciones notables de la molécula de AH pueden propiciar
reacciones cutdneas y alergias, como se apunta en la li-
teratura al respecto (6) (Fig. 2).

El grado de reticulacién, concentracién (mg/ml) y ta-
mafio de las particulas de AH, propicia el que podamos
contar con una gran variedad de productos que podemos
utilizar de diferentes maneras; desde su simple aplicacién
para hidratar la piel (siendo en este caso AHs no reticu-
lados o de densidades muy bajas), hasta su uso como re-
lleno profundo y/o supraperidstico.

Las indicaciones del AH son mudltiples y variadas.
Dependiendo del nimero de particulas por unidad de
producto, el AH serd mds o menos concentrado, y
segtin el tamafio de las mismas serd mds o menos
denso. Por tanto, las arrugas mas superficiales y finas
requerirdn materiales de relleno poco densos y de
menor reticulacidn y las inyecciones en estos casos de-
berdn realizarse en la dermis superficial-media; las
arrugas mds profundas requerirdn productos mas den-
sos y de mayor reticulacidn, teniendo su nivel 6ptimo
de depdsito en la dermis profunda. No siempre se
puede precisar el plano correspondiente a dermis
media y profunda, pero si la aguja se insinda hacién-
dose visible a través de la piel, deducimos que se en-
cuentra en un plano muy superficial, poco adecuado
para productos de densidad alta, como Perlane® o Ju-
vederm Ultra 4®.

Actualmente, varios preparados comerciales (Res-
tylane®, Perlane® y Juvederm®, entre otros) se presen-
tan combinados con lidocaina lo que aumenta de manera
notable la fluidez del preparado. Esta combinacién faci-
lita las maniobras de presion con el émbolo de la jerin-
guilla para que el producto pase mds facilmente a través
de agujas de calibre fino. El ejercicio de presién suave
del émbolo permite ser muy precisos con la cantidad a
inyectar, ademds de ofrecer comodidad al médico y
menos molestias para el paciente (Fig. 3).

La comodidad y fluidez de la inyeccion viene dada por
la viscosidad que tiene el producto, que puede conseguirse
mezcldndolo con lidocaina como en el caso de los agen-
tes antes mencionados, o gracias a la tixotropia. Esta pro-

Fig. 3. A) Antes y B) 2 semanas después de inyecciones combinadas de 2
tipos de AH con diferente reticulacion en 2 planos: profundo y superficial.
Obsérvese la mejoria del aspecto de las lineas y arrugas finas y también, el
efecto de aumento de volumen.

piedad es un fendmeno fisico presente en productos como
el Tomato Ketchup o la pasta de dientes. Si tomamos el
caso de la salsa de tomate, somos conscientes de que al
girar el envase no cae el producto; sin embargo, al presio-
nar el envase cambiamos su viscosidad y fluye con facili-
dad. La tixotropia permite que algunos AHs, bajo la
influencia de la presion ejercida sobre el émbolo de la je-
ringuilla, se tornen menos viscosos y sean capaces de
pasar con facilidad por agujas finas de calibre 27G y 30G.
En cuanto el AH se encuentra depositado en el tejido, re-
cupera su viscosidad primitiva, pero con la ventaja de que
permite a la vez su modelado mediante presiéon y manio-
bras manuales. Esta caracteristica fisica del producto tiene
repercusiones en la “aceptaciéon” del AH por el tejido y
en las reacciones de inflamacién que pueden producirse
tras la inyeccidn, pues suelen ser minimas. Igualmente,
influye en la supervivencia del AH debido a la recupera-
cion de la forma de molécula primitiva mas grande, con-
siguiéndose efectos de relleno visibles y muy naturales
transcurrido un corto periodo después de su inyeccién (7)
(Fig. 4).

La duracién de los rellenos hechos con AH suele va-
riar desde dias o pocas semanas, en el caso de aquellos
sin reticulacion, hasta los 18 meses o mas en los de re-

L6
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ticulacion alta, como Restylane Sub-Q®. Empleamos
estos productos en defectos importantes y para conse-
guir devolver el volumen perdido por envejecimiento
acusado o por enfermedades que cursan con atrofia cu-
tanea. Debido a su degradacién isovolémica o capaci-
dad de retener un volumen igual de agua con menor
cantidad de producto, detalle que diferencia el AH del
coldgeno, sus efectos de relleno persisten en el tiempo,
aunque parte del producto vaya desapareciendo progre-
sivamente hasta su total degradacion (7) (Fig. 5).

Fig. 4. A) Antes. B) 1 dia después de la inyeccion de AH, para ilustrar los no-
tables efectos practicamente inmediatos que se producen con este producto,
eliminando las arrugas del labio superior y peribucales.

Fig. 5. A) Antes de inyeccién de AH para resaltar los labios y tratar las lineas
y arrugas del area del bigote. B) 15 dias después se observa todo el efecto y
potencia del tratamiento, con incremento natural del volumen y correccion de
lineas y arrugas. C) 6 meses después los efectos progresivamente decre-
cen.

Acido poli L-lactico (APL)

Se trata de un polimero sintético inmunolégicamente
inerte, carente de toxicidad, biocompatible y biodegrada-
ble, ampliamente empleado como sutura quirdrgica y que
no necesita pruebas alérgicas previas a su inyeccién. El
nombre comercial del tnico producto disponible en el
mercado es Sculptra® (Sanofi Aventis SA, Barcelona, Es-
pafia). El APL se presenta liofilizado en un vial que se re-
constituye y prepara con agua bidestilada para solucién
inyectable (recomendamos entre 5 a 9 ml por vial segtiin
las zonas donde esté previsto su empleo). El producto se
deja reposar un minimo de 2 horas para su correcta diso-
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lucién. Transcurrido este tiempo, se puede afiadir 1 ml de
lidocaina al 2% para disminuir el dolor producido durante
su inyeccion. Una vez realizada la mezcla, el vial debera
agitarse hasta obtener un gel translucido homogéneo que
se inyecta con agujas de 26G. Con frecuencia éstas nece-
sitan cambiarse debido a la que el preparado precipita y
las obstruye; a pesar de este inconveniente, se suelen ob-
tener buenos resultados con su uso siempre que el trata-
miento se realice en varias sesiones. Los resultados tienen
relacién directa con el niimero de sesiones practicadas y
dependen también del tipo de piel, de la edad del paciente,
de las zonas a tratar y de la profundidad de las arrugas o
surcos que se desee corregir. Solemos recomendar un pro-
medio de 3 sesiones que se realizardn con un mes de in-
tervalo. Este detalle es importante, porque el efecto para
dar volumen o rellenar defectos en el tejido deprimido se
ejerce concomitantemente con la estimulacién de los fi-
broblastos y la formacién de nuevo coldgeno, como con-
secuencia de la reaccion de irritacion que el APL provoca
en el tejido.

Por su parte, el paciente debera ser advertido de todos
estos detalles desde la primera sesion y también hemos
de tener en cuenta que el agua se reabsorberd a los pocos
dias, en tanto que la formacién de coldgeno no serd no-
table y relevante en cuanto a su efecto de relleno hasta
pasado un mes. Normalmente, al realizar la segunda se-
sion, los resultados se hacen notorios de forma rdpida y
evidente, consiguiéndose realzar de modo eficaz el efecto
de recuperacion de volumen en el transcurso del tiempo.

El APL se degrada progresivamente y en su totalidad
en agua y di6xido de carbono en plazos variables (8). Su
duracién va desde los 6 hasta los 24 meses posteriores a
su inyeccion, siguiendo su degradacién una via no enzi-
matica, en tanto que el coldgeno neoformado, inducido
por las inyecciones del producto, puede durar hasta 2
afios. Recomendamos un tratamiento de estimulacién de
colageno en sesion dnica, de 9 a 12 meses después del
tratamiento inicial. Esta es una excelente manera de con-
trolar su degradacién en el tiempo.

Con el APL se obtienen buenos resultados en el au-
mento de volumen de la regién malar, con la condicién de
que sea inyectado en un plano profundo empleando la
técnica de pequefios depdsitos supraperidsticos (Fig.6).
En este caso, deberiamos hablar de fibrosis reactiva del
tejido junto al desarrollo de nuevo coldgeno (9). Para el
tensado de mejillas es aconsejable inyectar el APL en la
dermis profunda, siguiendo trazos a medida que va re-
trocediendo la aguja.

Las inyecciones del APL realizadas en forma de reti-
culo o malla, combinadas con la técnica anterior, pue-
den corregir la lipoatrofia facial inducida por el
tratamiento con retrovirales anti-VIH (10). En estos
casos, es imprescindible después de las inyecciones ma-
sajear las zonas tratadas y dar la indicacién expresa al pa-
ciente para que se efectie masajes en la region inyectada
2 veces al dia, especialmente durante la primera semana.
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Fig. 6. A) Antes y B) Control a las 48 horas para vigilar efectos secundarios
después de la inyeccion de acido polilactico (APL) a fin de prevenir inciden-
cias que se manifiestan en este periodo de tiempo. Los depésitos supra-
peridsticos realzan el volumen, mejorando el aspecto y dando juventud a la
caray a la forma de la mandibula.

La manipulacién con presién suave, la distribucion y el
emplazamiento del APL, evita la aparicion de pequefios
ndédulos que pueden ser palpables, aunque raramente se
detectan externamente durante el examen visual. Esta re-
accion no debe confundirse con la formacién de granu-
lomas, ya que no existe la cldsica clinica de dolor y/o
reaccion inflamatoria acompafiante.

Estan comunicados también buenos resultados con este
producto en el tratamiento de la atrofia grasa cutdnea,
como en el caso de las manos envejecidas. En nuestra
prictica y por experiencia, nos inclinamos por el trata-
miento con AH, donde conseguimos resultados que dan al
dorso de las manos un aspecto muy natural (Fig. 7).

Fig. 7. A) Antes. B) después de la inyeccion de AH para rellenar los espacios
intertendinosos. Con este producto se consigue recuperar el volumen natu-
ral y rejuvenecer el aspecto de las manos. Se observa edema residual que
se resuelve en pocos dias con tratamiento de esteroides tépicos.

Fosfato tricalcico (FTC)

Este material inyectable, disponible desde el 2007 y
comercializado como Atlean® (Laboratorios Stiefel,
Pinto, Madrid, Espaiia), contiene particulas de beta fos-
fato tricdlcico de 40 micras, suspendidas en gel de AH no
reticulado. Estas microparticulas son biodegradables y
biocompatibles, por lo que no producen reacciones alér-

gicas. La accién de absorcion de agua del AH, conocida
como efecto flash, y el relleno que produce el FTC debido
a los efectos de activacion metabdlica en el tejido adya-
cente, consiguen desencadenar la sintesis de nuevo coléa-
geno, que es el responsable de incrementar y mantener el
resultado de relleno inicial. La inyeccion, que tiene como
caracteristica ser poco dolorosa, se efectia con agujas 27G
en la dermis profunda o encima del periostio. El producto
fluye suavemente y con poca resistencia a la presion, lo
que es importante para no dejar acimulos visibles o pal-
pables, por lo cual aconsejamos realizar un masaje en con-
sulta para evitar este inconveniente. A diferencia del APL
no precisa que el paciente realice masajes.

Su indicacién principal es el tratamiento de la flacidez
cutdnea leve o moderada de los tercios medio e inferior de
la cara, incluyendo también la flacidez en la regién sub-
mentoniana. Ademés, el FTC puede emplearse para relleno
de los pliegues nasolabiales, de las lineas de marioneta y
para la remodelacion del contorno facial. También para los
pliegues del mentdn, el remodelado dseo de las mejillas y
para dar volumen en los casos de lipoatrofia.

En nuestra experiencia y dependiendo de las zonas a
tratar, pueden requerirse de 2 a 4 ml (1 6 2 envases) por
sesion. Normalmente son necesarias 2 6 3 sesiones con 4
a 6 semanas de intervalo entre ellas, a fin de lograr re-
sultados aceptables. La duracién de los resultados se es-
tima de entre 9 a 12 meses.

Tras ser inyectado, el FTC sufre una hidrélisis no en-
zimdtica y es fagocitado por macréfagos para terminar
en iones de fosfato y calcio, por lo cual los efectos ad-
Versos son escasos y si aparecen, no son duraderos (11).

Hidroxiapatita de calcio (CaHA)

La CaHA se comercializa en Espafia como Radiesse®
(Merz Pharma Espaifia SL, Madrid). Es un relleno tem-
poral, aunque con duracién ligeramente superior a la de
los rellenos de AH o de coldgeno. Es por esta razén que
se le puede dar el cardcter de relleno semipermanente. Su
composicién son microesferas de CaHA, de superficie
regular y tamafio variable entre 25 a 45 micras, suspen-
didas en un gel blanquecino acuoso de carboximetilcelu-
losa. La CaHA, al ser biocompatible, no necesita pruebas
de alergia previas a su utilizacion.

Ademas del efecto directo de aumento de volumen
que produce per se, la CaHA estimula la produccién en-
ddégena de coldgeno alrededor de las microesferas que lo
conforman. Su duracién en el tejido es superior a la del
AH, calculdndose que permanece mas de 18 meses, ha-
biéndose observado en algunos casos duraciones mas
prolongadas (12). No obstante lo comunicado en la lite-
ratura, en nuestra experiencia con el producto en rino-
modelacidn, en la elevacion de la cola de ceja o en el
relleno de defectos dérmicos, no hemos constatado una
permanencia tan prolongada en el tejido, con evidencia
superior a la de los AH de molécula grande y alta visco-
sidad con los que tenemos experiencia.
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La CaHA estd indicada para el tratamiento de arrugas
moderadas o profundas de la cara, rinomodelacién, co-
rreccion de defectos orales y/o maxilofaciales y también,
para el tratamiento de la lipoatrofia facial asociada a te-
rapia retroviral en pacientes con VIH. Este producto tiene
escasa incidencia de complicaciones asociadas y no se ha
detectado presencia de calcificaciones o de osteogénesis
en las zonas de inyeccién (13). Es preciso apuntar que
dado su color blanquecino, debe inyectarse en dermis
profunda, por debajo de la misma o en plano suprape-
riéstico, pues cuando queda mas superficial, sobre todo
en pieles finas, puede transparentarse quedando un as-
pecto poco estético y natural.

Gel de agarosa (GA)

La agarosa es un polisacarido biocompatible (14) que
pertenece a los galactanos, azucares con 5 dtomos de car-
bono. El GA, comercializado como Easy Agarose® (Der-
macare, Skalskoer, Dinamarca), es un polimero
compuesto por D-galactosa y 3,6 anhidro-L-galactosa. Se
comercializan 3 presentaciones para rellenos: LD, HD y
VL, segtn se trate de arrugas finas, arrugas severas y au-
mento de labios; o bien aumento de volumen de la regién
malar, mentén o para rinomodelacién (Fig. 8).

Fig. 8. A) Antes y B) 4 dias después de la inyeccion de Gel de Agarosa (GA).
Este polisacarido biocompatible, al ser empleado en diferentes densidades
inyectandolo en varios estratos del tejido, consigue notable efecto de volu-
men. Este caso permite observar los efectos beneficiosos practicamente in-
mediatos obtenidos en cara y menton.

El GA pasa bien a través de las agujas de 32G a 27G
y se inyecta en forma lineal sin sobrecorreccion. Segtn el
tipo de preparado, el depdsito debe hacerse en dermis
media o profunda. La zona donde se inyecta debe ser una
piel eléstica para que los resultados sean 6ptimos; en este
caso, la correccién favorable de arrugas y surcos se per-
cibe de forma inmediata por el paciente. En pacientes
muy envejecidos, como los de grado 4 en la escala de
Glogau, no es éste el material de relleno ideal ya que el
GA no posee la capacidad de retener agua, lo que impo-
sibilita obtener incremento de volumen en los dias si-
guientes a su inyeccion, a diferencia de lo que ocurre con
el AH.
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La degradacion de GA primero sucede por via enzi-
matica con la actuacion de la galactosidasa y posterior-
mente, la degradacion es lenta a través de macrofagos y
células del sistema reticulo-endotelial. Su duracién se
considera esta entre los 8 y los 12 meses.

Entre sus efectos adversos comunicados figuran los
habituales como hematomas, habiéndose observado casos
de reaccion edematosa y eritema que persisten varios dias
(14).

MATERIALES DE RELLENO PERMANENTES

A lo largo de los tltimos afios se han desarrollado ma-
teriales de relleno de larga duracién o permanentes. Al-
gunos de ellos han dejado de comercializarse en Espana
debido a los numerosos efectos adversos ocurridos tras
su utilizacién, entre los que destaca la aparicién de gra-
nulomas y de reacciones inmunoldgicas tardias.

Fundamentalmente se han desarrollado dos tipos de
materiales de relleno permanente, un grupo a base de adi-
cionar microesferas de polimetilmetacrilato (PMMA) en
suspension de coldgeno o AH, y otro grupo que lo cons-
tituyen los geles de poliacrilamida y polialquilamida.

Microesferas de polimetilmetacrilato (PMMA)

Durante algunos afios se utilizé en Espaiia Artecoll®.
Se trata de una suspensién de microesferas de PMMA
en coldgeno bovino que, por los numerosos efectos ad-
versos observados tras su uso como nédulos de aparicién
temprana en el lugar de la inyeccién y reacciones infla-
matorias tardias que en ocasiones requirieron la retirada
quirdrgica del material, han conducido a que ya no se co-
mercialice mds en nuestro pais.

En el afio 2006, la FDA autoriz6 un nuevo preparado
a base de microesferas de PMMA suspendidas en colé-
geno bovino, Artefill® (Suneva Medical, San Diego, Ca-
lifornia, EE.UU.), que precisa de pruebas de alergia antes
de su inyeccion. La novedad radica en que las microes-
feras tienen una superficie muy uniforme, de un didme-
tro de entre 30 a 50 micras. Este tamafio de la esfera evita
la fagocitosis y el que se desencadenen respuestas inmu-
nitarias. Artefill®, tras ser inyectado, estimula la pro-
duccién de coldgeno que va depositindose sobre las
microesferas hasta recubrirlas por completo. La técnica
de inyeccion requiere habilidad y maniobras depuradas,
asegurdndose de que el relleno queda depositado en la
dermis profunda o en la unién de la dermis reticular con
la grasa subcutdnea. El depésito del producto se realiza
por tunelizaciéon con una aguja de 26G o una canula de
23G. Hasta la fecha, se han comunicado pocos efectos
adversos con este material (15).

Los resultados obtenidos con Artefill® difieren de los
logrados con otros productos como Dermalive® y Der-
madeep®, que también se emplearon hace unos afios en
Espaiia. La diferencia puede radicar tanto en la superficie
mas regular de las microesferas, como en un mayor dia-
metro en el caso de Artefill® y también, a que al encon-
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trase suspendidas en coldgeno se impide que se agrupen,
a la vez que la cobertura con nuevo coldgeno autélogo es
mads completa y homogénea.

Las indicaciones del PMMA son las arrugas medias y
profundas, los surcos nasogenianos, los defectos de re-
lleno como cicatrices y el tratamiento de la atrofia grasa
inducida por farmacos anti-VIH.

Geles de poliacrilamida y polialquilimida

Hasta el afio 2010 podia adquirirse Bio-Alcamid® en
Espaiia, un gel de polialquilimida al 4% conjugado con
un 96% de agua. Desde entonces este relleno permanente
ya no figura en el registro de Sanidad en nuestro pafs (2).
Como material de relleno inyectable sirvi6 para corregir
defectos de relleno importantes y para tratar el contorno
facial en pacientes con VIH. Como material de relleno
permanente, se inyectaba con aguja gruesa 21G en el te-
jido subcutdneo, bajo proteccion antibidtica (Fig. 9). Se
recomendaba no administrarlo de manera simultianea con
anti-inflamatorios no esteroides o corticoides, a fin de no
contravenir la formacidn de una fina capsula de alrededor
de 0,2 mm. El fino encapsulamiento es una consecuencia
de la actividad fibrobldstica que rodea al material de re-
lleno y que lo convierte en una endoproétesis. Dos meses
después de la inyeccion se observaba el cese de la activi-
dad fibrobléstica, permaneciendo la cdpsula, por lo que la
endoproétesis quedaba aislada y a salvo de un potencial
ataque del sistema inmunitario.

Los detalles de este producto debian ser conocidos por
el paciente, porque si en su proximidad se realizaba al-
guna maniobra quirtrgica, o se deseaba colocar cualquier
otro material de relleno, esto deberia hacerse siempre
bajo cobertura antibidtica y teniendo exquisito cuidado
de no interaccionar con el relleno de Bio-Alcamid®.
(Fig. 10) La contaminacion bacteriana y la consiguiente
infeccion podia producirse o también, el que otros mate-
riales de relleno pudieran desencadenar fendmenos in-
flamatorios que afectaran al relleno original. Estas
reacciones, por lo general, conducen al desarrollo de gra-

Fig. 9. A) Antes y B) 3 meses después de inyecciones de gel de polialquilimida
para corregir el contorno facial, donde la paciente solicitaba adquirir mas vo-
lumen. Al ser un producto permanente el control a largo plazo permite ob-
servar la estabilidad del producto.

Fig. 10. A) Antes de inyeccion de polialquilimida para recuperacion del volu-
men facial perdido por atrofia grasa iatrogénica. B) Correccién con buenos
resultados y efectos mantenidos a los 6 meses.

nulomas tardios o de otras alteraciones inmunitarias, lo
que hacia preciso en estos casos la evacuaciéon del
Bio-Alcamid®. En principio, la evacuacién del material
es posible debido a la cdpsula que lo rodea, mediante
puncién con aguja 18G o 16G y maniobras de compre-
sién hasta su total extrusién que, en caso de no existir
contaminacién, mostrard el aspecto inalterado de la po-
lialquilimida, igual que cuando se inyecto.

El dnico material de relleno permanente disponible en
la actualidad en Espafia es Aquamid® (Ferrosan A/S,
Copenhagen, Dinamarca), formado por un hidrogel no
reabsorbible y no biodegradable que contiene un 2,5% de
poliacrilamida y un 97,5% de agua. Para su inyeccion se
emplean agujas de 27G, siendo su principal indicacién
los surcos nasolabiales y los labios. Es en estos dltimos
donde pueden aparecer granulomas que podrian deberse
a la movilidad de los labios y a un posible desplazamiento
del material, sobre todo si, con vistas a conseguir sobre-
correccion que aporte volumen, se emplea excesiva can-
tidad de producto en una sola inyeccion.

Conclusiones

Desde nuestra experiencia, sabemos que todos los ma-
teriales de relleno tienen sus limitaciones, sea por su
tiempo de permanencia en el tejido, sea por los efectos
secundarios que puedan conllevar o por el coste que debe
desembolsar el paciente. En consecuencia, la seleccién
del producto debe guiarse por el examen de la zona a in-
yectar, las caracteristicas del tejido, el volumen de pro-
ducto que se precisa y por el tiempo que se espera que
perdure el material inyectado. Este Gltimo particular se
decidird durante la entrevista con el paciente. En cual-
quier caso, teniendo como base la experiencia del mé-
dico y los detalles apuntados, contrastados con los deseos
y expectativas del paciente, dispondremos de la mejor ga-
rantia de éxito de la terapia.

Debido a las circunstancias y hecho objetivos anota-
dos que ocurren con los rellenos inyectables, es extre-
madamente importante presentar en la segunda parte de
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este trabajo (que se publicard en el proximo ntiimero de
Cirugia Platica Ibero-latinoamericana) nuestra experien-
cia con las diferentes indicaciones de los distintos mate-
riales y apuntar los efectos adversos que hemos
encontrado, aportando recomendaciones ttiles para poder
evitarlos o en su caso subsanarlos.

Declaracion

Este estudio se encuentra inscrito en las memorias de
los afios 2009-2010 de la Fundacion Antoni de Gimber-
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y elaboracién de los graficos. Los autores manifiestan no
tener ningtn interés comercial en los productos aqui re-
sefiados.
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