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RESUMEN

Introduccion: el manejo de heridas complejas puede llegar a convertirse en un
desafio importante para los profesionales médicos de la cirugia plastica,
reconstructiva y estética. Por ello, la ciencia ha avanzado en el disefio de nuevos
procedimientos que permitan contribuir con la regeneracién de los tejidos de la
forma mas efectiva posible, encontrdndose asi que los injertos de grasa autdloga
enriquecidos con nanofat cumplen este propésito.

Objetivo: Analizar la efectividad del uso de la grasa autdloga y sus diferentes
formas como nanofat en el manejo de heridas complejas.

Métodos: se realizd una revision sistematica de literatura de los ultimos 10 afios
en idioma inglés y espafol, tomando como referencia las bases de datos
Cochrane, Medline, Lilacs, Scielo, entre otras de relevancia internacional. Para
ello, se seleccionaron 60 articulos que informaban sobre injertos grasos, nanofat y
heridas complejas.

Resultados: en las publicaciones analizadas hubo un reporte de la efectividad del
injerto de grasa autdloga para multiples propésitos, destacando la correccion de
deformidades, procedimientos de relleno, cicatrizacion de heridas complejas como
Ulceras vasculares y en pie diabéticos, asi mismo en secuelas de quemadura; lo
gue indica el alto potencial de esta técnica en el futuro cercano.

Conclusiones: el injerto de grasa autologa enriquecido con nanofat contribuye a
la regeneraciéon de los tejidos en las heridas complejas, dado por la presencia de
células madres derivadas del tejido adiposo y apoyado con nanotecnologia, lo cual
permite una mejora en la revascularizacion y supervivencia a largo plazo del
injerto.

Palabras clave: injerto graso, injerto graso autéloga, nanofat, heridas complejas
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ABSTRACT

Introduction: The management of complex wounds can become a major
challenge for medical professionals in plastic, reconstructive and aesthetic surgery.
For this reason, science has advanced in the design of new procedures that allow
contributing with the regeneration of tissues in the most effective way possible,
finding that autologous fat grafts enriched with nanofat fulfill this purpose.
Objective: To analyze the effectiveness of the use of autologous fat and its
different forms, as nanofat in the management of complex wounds.

Methods: We conducted a systematic review of literature from the last 10 years in
English and Spanish language, taking as reference the Cochrane, Medline, Lilacs,
Scielo databases, among others of international relevance. For this purpose, 60
articles reporting on fat grafting, nanofat and complex wounds were selected.
Results: in the analyzed publications there was a report of the effectiveness of
autologous fat grafting for multiple purposes, highlighting the correction of
deformities, filling procedures, healing of complex wounds such as vascular ulcers
and diabetic foot, as well as in sequelae of burns; indicating the high potential of
this technique in the near future.

Conclusions: autologous fat grafting enriched with nanofat contributes to tissue
regeneration in complex wounds, given the presence of stem cells derived from
adipose tissue and supported by nanotechnology, which allows an improvement in
the revascularization and long-term survival of the graft.

Key Words: fat grafting, autologous fat grafting, nanofat, complex wounds



INTRODUCCION

El empleo de injertos grasos no resulta un tema novedoso, ya que a mediados del
siglo XIX se realizaron procedimientos para corregir deformidades en pacientes, lo
gue impulso la investigacion para aprovechar la grasa de otras zonas del cuerpo
para diversidad de procesos, descubriéndose finalmente un amplio potencial de
uso que fomentd la experimentacion en el area. Posteriormente, con el avance
tecnologico alcanzado en el siglo XX, y el dominio de la técnica, se fue
promoviendo en la cirugia plastica, reconstructiva y estética como una alternativa

viable para solucionar diferentes problemas médicos.

Por otro lado, es relevante sefialar que en el proceso de cicatrizacion se ven
involucradas diversas variables que pueden favorecer o entorpecer la
recuperacion del paciente. Las heridas complejas son entendidas como aquellas
“heridas de dificil cicatrizacidon” en donde se ven involucrados una complejidad de
diferentes factores que condicionan a una evolucién cronica en la cicatrizacion,
problema que debe afrontar el médico, dado que el manejo de este tipo de heridas
puede tornarse complejo en su practica profesional. No obstante, en ocasiones la
regeneracion de los tejidos se ve afectada de manera importante, comprometiendo
la calidad de vida del paciente necesitandose métodos mas avanzados para lograr

resultados efectivos, entre estos, el injerto de grasa autéloga.

La literatura refleja un amplio interés en este procedimiento, confirmando que es
posible emplearlo en la recuperacion de heridas complejas, motivado
principalmente por la presencia de células madre derivadas del tejido adiposo y
otros elementos que favorecen la cicatrizacion. Por lo tanto, en aras de profundizar
en esta materia, la presente monografia se presenta como un aporte para debatir

sobre la efectividad del uso de los injertos grasos en el tratamiento de este tipo de



complicaciones, fundamentandose en una revision de articulos cientificos de los

altimos 10 afios tanto en idioma inglés como espafiol.

En virtud de lo anterior, el primer capitulo de la investigacion describid
detalladamente los aspectos fundamentales de la problematica, centrando el
interés en la efectividad de los injertos grasos para el manejo de heridas
complejas, por ello, se realiz6 una revision del tema en el ambito internacional y
nacional que oriente sobre las falencias y debilidades en este campo de estudio.
Seguidamente, se expone la justificacion en términos préacticos, teoricos,
metodolégicos fundamentado en algunos autores, con esto se establece

claramente el porqué de la investigacion.

Posteriormente, en la tercera seccidn se plantearon los objetivos, mientras que en
el cuarto apartado se explicaron los materiales y métodos necesarios para
desarrollar el estudio. En este punto particular vale sefalar que se recurrié a la
revision sistematica de la literatura en bases de datos como Cochrane, Lilacs,
Scielo, Medline, entre otras, con el fin de tener un enfoque integral de la
problematica y poder responder al propésito general de la monografia. Asimismo,
se indica un breve marco legal relacionado con la practica quirargica en Colombia

como referente juridico.

Finalmente, en el quinto capitulo se elaboraron los resultados iniciando con la
descripcion de las heridas complejas, destacando los elementos mas relevantes
que se deben tomar en cuenta. Seguido, se explicé lo relacionado con los injertos
de grasa autbloga, presentando las técnicas, biologia del tejido adiposo, el
enriqguecimiento con nanofat y el proceso de revascularizacion como factor
determinante de la supervivencia del injerto. Ilgualmente, se presentd un analisis
del uso y beneficios de este procedimiento en el manejo de las heridas complejas,
contrastando la evidencia de diferentes autores en la seccion de discusiones y

conclusiones.



Se ha comprobado que los factores fisicos como la diabetes mellitus , la
obesidad, la desnutricion , la isquemia , la vasculopatia periférica , el cancer entro
otros, pueden ver afectado el proceso de cicatrizacién de las heridas, por lo tanto
es fundamental hacer una valoracién integral del paciente y asi evitar tratamientos
prologados disminuyendo la calidad de vida del paciente (1). Sin embargo, se ha
encontrado que los injertos grasos son una solucion factible para tratar este tipo
de problemas sabiendo que es una técnica quirdrgica basada en la utilizacion de
depositos de grasa localizada del propio paciente en otras partes del cuerpo con
fines reconstructivos y estéticos. De hecho , la grasa autéloga utilizada en
muchas formas entre esta con nanofat, que no es mas que una solucion altamente
concentrada de células progenitoras sin adipocitos viables; la cual es obtenida
mediante la fragmentacion del tejido adiposo ya sea por medios enziméticos o
mecanicos, convirtiéendose en una opcion con resultados favorables en la

reparacion tisular (2).

A pesar de los beneficios reportados, aun se estad evaluando en la literatura la
efectividad de estos procedimientos en pacientes con heridas complejas y su
respuesta ante el tratamiento mediante el uso de nanofat (3). En este sentido, es
importante realizar una contextualizacion del comportamiento de las heridas de
dificil cicatrizacion, con el fin de proporcionar elementos que permitan determinar

la efectividad de los injertos de grasa autdloga en sus diferentes formas.

En este orden de ideas, cobra relevancia sefialar que entre la diversidad de
heridas complejas se encuentran, por ejemplo, las Ulceras de pie diabético,
ulceras vasculares entre otras, que si no son valoradas adecuadamente pueden
evolucionar con necrosis importante de tejidos ; en respuesta a ello, se han venido
desarrollando experimentos con el uso de células madre derivadas del tejido
adiposo, conociéndose que son un grupo celular derivado de células madres
mesenquimales de origen mesodérmico, con caracteristicas especificas : 1.

Deben adherirse al material plastico mientras se mantengan en condiciones de
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cultivo estdndar 2. Deben presentar la habilidad de diferenciarse a los linajes
osteogénico, adipogénico y condrogenico y 3. Deben expresar los marcadores de
superficie CD105, CD73 y CD90 y no expresar CD45, CD34, CD14 o CD11b,
CD79a o CD19 ni moléculas de superficie HLA-II. Al ser células metabdlicamente
activas tienen propiedades angiogénicas , antiapoptéticas e inmunomuduladoras
que contribuyen a la reparacion de los tejidos (4) (5). En respuesta a esta
problematica, el injerto graso se ha venido reconociendo como una técnica

acertada en el manejo de este tipo de heridas (6).

Adicionalmente, Yousuf, Amini-Nik y Jeschke (7) argumentan que en el proceso de
cicatrizacion intervienen diferentes eventos celulares 'y moleculares,
especialmente en las heridas cutaneas complejas, las cuales siguen siendo un
reto por las caracteristicas particulares que presentan, por tal motivo, estos
autores describen un potencial terapéutico significativo con el uso de las células
madre en el manejo de diferentes heridas de diversas etiologias. Por lo cual, es
crucial comprender el alcance y componentes que tienen técnicas como el injerto
graso y sus diferentes formas como el nanofat, en los pacientes que presentan de

heridas de dificil cicatrizacion.

Asimismo, se conoce que las dificultades al momento de tratar este tipo de
complicaciones, en pacientes con otras comorbilidades como la Diabetes Mellitus
(DM) e Hipertension Arterial (HTA) resulta todo un desafio, puesto que la DM
altera las fases del proceso de cicatrizacion, causada fundamentalmente por la
deficiencia en las redes vasculares, por ejemplo, en la etapa de maduracion y
resolucién de la angiogénesis el factor de crecimiento derivado de las plaquetas se
encuentra alterado en estos pacientes (8). Esta situaciéon ha motivado a los
investigadores clinicos a buscar opciones terapéuticas para el manejo de estas
complicaciones, derivando en un estudio profundo de técnicas innovadoras, en

especial aquellas que utilizan el nanofat como recurso.

Al respecto, Suszynski et al. (9) argumentan que el injerto graso es un

procedimiento comun, sin embargo, los resultados en ocasiones son
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impredecibles por la falta de protocolos estandarizados para su recoleccién,
procesamiento y aplicacion del tejido adiposo, sefialando que desde hace varios
afios los cirujanos se han apoyado en el ensayo y error para verificar los
beneficios o complicaciones de la técnica, por lo que se sugiere incrementar el

numero de estudios cientificos en esta area.

En el caso de Colombia, se han venido realizando investigaciones asociadas con
los injertos grasos, sin embargo, aun no se cuenta con el desarrollo cientifico
necesario para comprender a profundidad el impacto de las diferentes técnicas
(10), por ello, el problema central que trata la investigacion se orienta en analizar
de qué manera el uso de este tipo de procedimientos permite el cierre de heridas
complejas, partiendo de una revision exhaustiva de la literatura. Con base en este
planteamiento es necesario preguntarse: ¢Cual es la efectividad del uso de la

grasa autbloga y el nanofat para el manejo de heridas complejas?

De acuerdo con lo expuesto en la problematica y lo reportado en la literatura,
resulta importante conocer las caracteristicas del manejo de heridas complejas
utilizando injerto de grasa autologa, enriquecido mediante técnica de nanofat. En
términos de factibilidad de la investigacion, cabe destacar que se cuenta con el
acceso a bases de datos de publicaciones cientificas que permitan la recopilacion

de articulos asociados con el tema.

Desde el punto de vista teérico, vale sefialar que los procedimientos quirdrgicos
fundamentados en los injertos grasos se encuentran ampliamente resefiados en la
literatura médica como un mecanismo efectivo para contribuir a la recuperacion y
cicatrizacion de las heridas (11). Por otra parte, la técnica de injerto de grasa
autdloga se viene incorporando cada vez mas en el manejo de las heridas para
optimizar el tiempo de recuperacion del paciente (12), sin embargo, es necesario
desarrollar mas estudios que permitan comprender su efectividad, incluso cuando

existen comorbilidades relevantes como HTA, DM, obesidad, entre otras.



A su vez, a nivel metodoldgico la revisién sistematica de la literatura aporta una
nueva perspectiva del conocimiento en los procedimientos quirdrgicos y manejo de
heridas complejas, dado que contrasta los diversos hallazgos de las
investigaciones (13). Al respecto, con base en los estudios de Sesé et al. (14) se
observa que la tecnologia ha permitido fraccionar mecanicamente el tejido graso
en particulas mas pequefias, ofreciendo una mejor inoculacion celular que los
métodos convencionales de disociacion enzimatica, al utilizar 10 veces menos

tejido graso como material de partida y asi obtener un mayor rendimiento celular.

De acuerdo con Banyard et al. (15) el seguimiento de los protocolos de infiltracion
y los debidos estandares permiten verificar la validez cientifica del proceso,
destacandose entre estos procedimientos la obtencién de la fraccion vascular
estromal del adipocito, utilizando fragmentacibn mecanica de la grasa aspirada.
Ademas, investigaciones han demostrado que el injerto de grasa autéloga
enriquecida con diversas estrategias, entre estas nanofat, ha sido una técnica que
reporta beneficios en la regeneracion tisular mediante la neovascularizacion del
tejido trasplantado, generado por la presencia de células madres derivadas del
tejido adiposo, lo que contribuye significativamente a la recuperacion de las
heridas (16).

Si bien en Latinoamérica y Colombia se viene impulsando la investigacion
asociada con las terapias de regeneracion tisular haciendo uso de células madres,
injertos de grasa autdloga, PRP (plasma rico en plaguetas) entre otras, aun la
produccion cientifica en este campo falta mucho por desarrollar (10). Por tal razén,
es fundamental abordar probleméticas como la que se plantea el estudio, la cual

se centra en el manejo de heridas complejas utilizando técnicas de vanguardia.

Por su parte, la revision sistematica de publicaciones permite recabar suficiente
informacion de diversos autores, por ende, es posible exponer los componentes
mas relevantes del injerto graso con nanofat, aportando conocimiento en esta area
mediante un proceso analitico y reflexivo. Lo anterior, fomenta la divulgacién

cientifica en este campo de estudio, dado que hace falta profundizar en
8



investigaciones futuras que examinen, por ejemplo, los factores y condiciones que
influyen en la supervivencia del injerto a fin de establecer un marco de seguridad

para el paciente.

Con base en los beneficios que se reportan en la literatura asociados con el
empleo de injertos grasos enriquecidos con nanofat, el presente estudio busca
determinar que el uso de esta técnica, contribuiria a la curacion de heridas
complejas en los pacientes. Con ello, se persigue aportar evidencia de su
efectividad y orientar potenciales estudios que se deben realizar para avanzar en

el conocimiento y manejo de estas complicaciones.

OBJETIVO GENERAL

Analizar la efectividad del uso de la grasa aut6loga y sus diferentes formas como

nanofat para el manejo de heridas complejas.
OBJETIVOS ESPECIFICOS

+ Determinar los diferentes tipos de heridas complejas que pueden ser tratadas
mediante el uso de grasa autologa.

» Describir el uso de grasa autéloga y su enriquecimiento con nanofat para el
manejo de heridas complejas.

* Proporcionar un enfoque integral sobre el uso de tejido graso, sus beneficios

en heridas complejas y procedimientos de reconstruccion.



MATERIALES Y METODOS

Se empled un disefio monogréfico para el abordaje de los objetivos especificos,
mediante la aplicacion de técnicas de andlisis bibliografico. En consecuencia, se
utilizé un enfoque cualitativo que busco recopilar informacion especifica sobre el
injerto graso y nanofat en el manejo de heridas complejas, ampliando el horizonte
de busqueda a los ultimos 10 afios, salvo aquellas publicaciones que fueron
medulares del campo de estudio.

Asimismo, se present6 un alcance descriptivo (17), cuyo propdsito es caracterizar
de forma integral el injerto de grasa autdloga y nanofat, explicando elementos
técnicos y biolégicos inmersos en el procedimiento. En concreto, se hace uso de la
revisibon documental de articulos cientificos publicados en bases de datos y
repositorios a nivel internacional como Medline, Cochrane central, Lilacs, Scielo,
Springer, Elsevier, Scopus, Wos, entre otras de relevancia académica, con el fin

de identificar en la literatura los avances en las técnicas de injertos grasos.

En la fase de recopilaciéon, se seleccionan documentos en idioma inglés y espafiol
de los ultimos 10 afios, incluyendo aquellos que estén directamente relacionados
con la tematica, igualmente, quedan descartados aquellos que excedan el periodo
de antigliedad establecido y los articulos de opinién, a fin de garantizar que la
evidencia observada provenga de procesos empiricos. Con el fin de alcanzar este
propésito se utiliza la estrategia Paciente, Intervencion, Comparacion y Outcome

(PICO) para la elaboracion de las preguntas clinicas, sefialadas en el cuadro 1.
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Cuadro 1. Preguntas clinicas orientadoras

Paciente

Intervencion

Comparacion

Outcome

¢ Qué tipo de heridas
complejas se
presentan en los

¢ Qué tipo de
tratamiento se
puede emplear?

¢ Qué alternativa
existe para tratar las
heridas complejas?

¢;Cual es la
efectividad de la
técnica de injerto
graso enriquecido

' 2

pacientes? con nanofat?

Adultos heridas Injertos grasos Nanofat Cicatrizacion

complejas ) 9

) “Injerto graso” Nanofat

“Ulceras troficas” OR

AND “heridas “Injerto de graso AND PRP AND .
" . » recuperacion

complejas autologa” AND

lipofilling

“Células madre”

Fuente: elaboracion propia, 2020

Posterior a la determinacion de las preguntas orientadoras se utilizara la siguiente
férmula utilizando operadores booleanos tomando como referencia los términos
MeSH (Medical Subject Headings, en inglés) o DeCS (Descriptores en Ciencias de
la Salud, en espafiol) definidos: (((“Ulceras tréficas” AND “heridas complejas,
injerto graso” OR “Injerto de graso autéloga” AND lipofilling) AND ((nanofat AND
“células madre”) AND (PRP AND recuperacion))). Hasta el momento, se han
logrado recopilar los siguientes articulos de investigacion sefialados en el cuadro
2, lo cual se ira ampliando a medida que avance el proceso de desarrollo de la

monografia.

Cuadro 2. Bases de datos consultadas

Base de datos Articulos Articulos excluidos AmPUIOS
encontrados seleccionados
Cochrane 113 92 21
Lilacs 85 72 13
Medline 108 93 15
Otras 115 97 18

En este orden de ideas, las fuentes de

informacion corresponden a publicaciones

cientificas relacionadas con el injerto de grasa autéloga y su enriquecimiento
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mediante la técnica nanofat, las cuales se sistematizan en una matriz bibliografica
construida en un archivo Excel donde se observan elementos como: afo, autor,
titulo, objetivos, métodos y principales hallazgos. Con base en este proceso, se
analizan los aportes de cada articulo para la elaboracion de los resultados del

estudio.

MARCO LEGAL (ASPECTOS ETICOS)

Al realizar una revision del marco legal y ético que rige en el pais relacionado con
la préctica investigativa en salud, de acuerdo con el articulo 11 de la resolucion
8430 de 1993, se considera de riesgo minimo puesto que no se realizé ningun tipo
de experimentacién o esquemas terapéuticos de control para probar la efectividad
de los procedimientos. Por otra parte, se tomaron en cuenta otro grupo de normas
relacionadas con la ética y el ejercicio de la medicina las cuales se presentan

seguidamente en el cuadro 3.

Cuadro 3. Marco legal en la practica médica y quirdrgica

Normativa Objeto

Ley 14 de 1962 (modificada por la Ley 14 de | Por la cual se dictan normas relativas al

1962) (18) ejercicio de la medicina y cirugia.

Ley 23 de 1981 (19) Por la cual se dictan normas en materia de
ética médica.

Resolucién 8430 de 1993 (20) Por la cual se establecen las normas
cientificas, técnicas y administrativas para la
investigacion en salud.

Fuente: elaboracion propia, 2020

Se debe tener en cuenta la Ley 52 de 1964 modificé la Ley 14 de 1962 la cual
dicta normas relativas al ejercicio de la medicina y cirugia en el pais,
concretamente, en su articulo 2 define que la cirugia solo puede ser realizada por
aguellos que hayan obtenido el titulo universitario de médico expedido por
instituciones universitarias debidamente acreditadas. Asimismo, la Ley 23 de 1981
explica en su articulo 1 que la finalidad de la medicina es cuidar la salud del
hombre, buscando la prevencion de enfermedades y perfeccionando los procesos

para mejorar la calidad de vida del ser humano. Finalmente, la Resolucién 8430 de
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1993 define los parametros generales que deben seguir las investigaciones en
salud, protegiendo en todo momento al individuo fundamentado en principios

éticos que garanticen su dignidad y derechos.

REVISION DE LA LITERATURA

En la presente seccion, se realiza una revision de algunas publicaciones
relacionadas con el uso del injerto de grasa autdloga en el manejo de heridas
complejas. Para ello, se empled una busqueda sistematica de articulos en bases
de datos como Cochrane, Medline, Lilacs, Scielo, entre otras, iniciando con el
estudio de Walocko et al. (21) denominado Systematic review of the therapeutic
roles of adipose tissue in dermatology, en el cual se traza como objetivo general
hacer una exploracion de publicaciones cientificas que informaran sobre los usos
clinicos del tejido adiposo en la cicatrizacion de heridas y el crecimiento del

cabello.

Los autores se apoyan en un método bibliografico que consiste en una meta-
andlisis en el portal PubMed, empleando la busqueda de palabras clave como
tejido adiposo, cicatrizacion, curacion de heridas y crecimiento de cabello. En este
sentido, seleccionaron un total de 13 estudios que cumplieron con los criterios de
inclusion definidos por los investigadores. En cuanto a la clasificacion, 7 articulos
hacian referencia al tratamiento de cicatrices, 3 fueron sobre curacion de heridas y
3 asociados con el crecimiento del cabello, encontrandose que en todas las
publicaciones se confirmaba una efectividad del tejido adiposo como recurso para
los procesos de reparacién, sin embargo, concluyen que adn no existen
suficientes pruebas para justificar un cambio en la practica actual, argumentando

asi la necesidad de abordar estudios clinicos con mayor profundidad este campo.

Por otra parte, el estudio adelantado por Tamburino et al. (22) referenciado como
The role of nanofat grafting in vulvar lichen sclerosus: a preliminary report, busca
analizar los avances de la técnica de injerto graso y la utilidad del nanofat como

método de crecimiento celular y reparacién de tejidos. En las investigaciones de
13



Tonnard et al (23), especificamente se describe un caso de un paciente Liquen
Escleroso Vulvar (VLS, por sus siglas en ingles) en estado avanzado, en una
mujer de 48 afios de edad y con 18 afios de evolucion de la enfermedad; vale
mencionar, que el VLS es una enfermedad inflamatoria crdnica en la zona genital
que puede conducir al deterioro de la funcién sexual. De tal manera, se utiliza el
injerto de nanofat con sus propiedades regenerativas, dado por la presencia de las
células madre y asi estimular el crecimiento celular y la curacion de heridas que

Nno muestran una recuperacion espontanea.

En los hallazgos, se menciona que el tratamiento tépico no surtio efecto,
complicandose con la aparicion de Ulceras e infecciones posterior al uso de
corticoides, ademas ocasionado un estado avanzado introito vaginal secundario,
por lo cual, siguiendo la técnica de Tonnard et al. (23) se inyectaron 20 mL de
injerto de nanofat alrededor del introito y clitoris en el plano intradérmico utilizando
una aguja calibre 279, lo que permitié una curacién favorable mostrando avances

en la recuperacién, confirmandose la utilidad del procedimiento.

Asimismo, Caviggioli et al. (24) elabora un estudio denominado Treatment of
chronic posttraumatic leg injury using autologous fat graft, que describe un caso de
una mujer caucasica de 20 afios de edad con una lesion postraumatica de dificil
cicatrizacion en la pierna izquierda, la cual fue tratada mediante el injerto de grasa
autbloga, en este orden de ideas, los autores utilizaron esta técnica para inducir un

efecto regenerativo en el paciente.

En el reporte del estudio , se indica dos heridas ubicadas a nivel distal de la pierna
izquierda de tamafio de 7,5 cm a 4 cm de diametro para la primeray 3 cm por 3
cm en la segunda, tratadas inicialmente con curaciones topicas , apositos de
ultimas generacion y desbridamientos seriados, sin obtener alguna mejoria. Por
ello, inicialmente se utilizé un injerto dermoepidérmico de Ollier-Thiersch obtenido

de la cara interna del muslo ipsilateral lograndose el cierre de la herida de menos
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tamafio y solo una mejoria parcial en la lesibn de mayor tamafio. Luego de 3
meses de tratamiento y curaciones no se logro el cierre completo de la herida. Por
lo anterior, el autor con la experiencia con el injerto de grasa autbloga, decide
someter al paciente al tratamiento quirdrgico con el injerto graso en el defecto
resultante, se observo cierre completo a las 4 semanas posteriores. Se concluye
entonces que la presencia de células madres del tejido adiposo es un factor clave
para la regeneracion de los tejidos y aumentar la calidad de la elasticidad de la

piel, favoreciendo una mejor recuperacion del paciente.

TIPOS DE HERIDAS COMPLEJAS

En la practica médica el manejo de heridas complejas ha estado presente,
dificultando los procesos de recuperacion del paciente, en consecuencia, la
literatura revela un interés importante en desarrollar técnicas novedosas para el
tratamiento de estas complicaciones. Entre estas tendencias se puede mencionar
el concepto de ambiente humedo, la cual consiste en mantener un nivel de
humedad idoneo aislando la herida del exterior, para ello, se utilizan apdsitos de

alta tecnologia con cambios frecuentes segun el tipo de heridas a tratar (25).

Por otra parte, se ha considerado que el manejo de las heridas complejas deber
ser integral y multidisciplinario, debemos saber identificarlas y clasificarlas de
acuerdo con su etiopatogenia, conociendo las diferencias clinicas entre los
diferentes tipos de heridas. Es por esto, que se debe valorar al paciente como un
todo y no sélo por la herida que presenta (26). En consecuencia, es importante
que el personal a cargo conozca a profundidad otros métodos para favorecer la

cicatrizacion de las heridas complejas, entre estos el injerto graso.

Sin embargo, Jiménez (26) plantea que es necesario conocer los tipos de
curaciones con los que contamos. En primero lugar, la curacion con métodos
convencionales, que no es mas que la utilizacion de materiales de baja absorcién
y alta capacidad de desecacion, en este sentido no intervienen el en proceso de

cicatrizacion, y peor aun, lo lentifican y lo complican. Mientras que por otro lado, la
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curacion avanzada su principio es mantener un ambiente himedo en las heridas,
utilizando apdsitos de ultima tecnologia que van a favorecer la cicatrizacion al

estimular el microambiente de la herida.

Una vez comprendida la naturaleza de la herida, es posible tratarla con técnicas
avanzadas, como factores de crecimiento (27), terapias de presion negativa (28) e
injertos de grasa autbloga (24). No obstante, para lograr un tratamiento adecuado
es preciso conocer que es una herida; definiéndola primeramente como una
disrupcion de las estructuras anatémicas y funcionales normales (29); existen
innumerables clasificaciones de heridas, la mayoria de dificil aplicacion. Asi las
cosas, la separacién mas importan es el tiempo de evolucion aguda o croénica,
con base a estos conceptos, una herida aguda es aquella que tienen un tiempo de
evolucion menor de 30 dias y cuentan con un proceso de reparacion organizado;
por otro lado las heridas crénicas, son aquellas que no siguen un proceso normal
de reparacion, se estancan en alguna fase de la cicatrizacidn, sin que se restaure
la integridad anatémica y funcional del tejido y por lo tanto van requerir de un

manejo especial y mas prolongado (26)(29).

Entre los métodos resefiados para el manejo de heridas complejas, se encuentra
el Sistema de Presion Negativa (VAC, por sus siglas en inglés), el cual es un
dispositivo que consiste en un adhesivo con un tubo conectado a un recipiente de
recoleccion y una fuente de vacio, ademas, el material de interfaz es una esponja
de poliuretano de poro abierto, hidrofobo que debe sellar adecuadamente para
mantener el vacio, de otro modo, la fuga de aire puede causar desecacion de la
herida; otros materiales que se utilizan son esponjas con alcohol polivinilico o las
gasas (30), por ello, estos deben actuar como una interfaz para distribuir el vacio a

lo largo de la herida y permitir que se eliminen los fluidos.

Por otro lado, aparte de funcionar como un apoésito oclusivo que previene la

evaporacion y perdida de calor, el VAC cambia el flujo sanguineo a la herida, esto
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es, que incrementa la perfusion a la zona afectada y el tejido circundante, que es
vital para la cicatrizacion, disminuyendo el edema y removiendo las secreciones,
reduciendo la exposicion a bacterias, citosinas inflamatorias y metaloproteinasas
gue pueden contribuir a la formacion de una herida cronica, ademas, promueve la

contraccion de la herida y el desarrollo de tejido de granulacion, entre otras (30).

Asimismo, se evidencia la terapia de oxigeno hiperbarico como una técnica
avanzada para el cuidado de heridas, basada en el suministro de oxigeno al 100%
en una recamara que es totalmente presurizada que facilita la oxigenacién de los
tejidos por via respiratoria y no topica; dicho proceso estimula la cicatrizacion a
través de la difusion de oxigeno de los glébulos rojos hacia la zona afectada, asi
como otros beneficios entre los que destaca la angiogénesis, la creacion de
efectos bactericidas, estimulacion de la sintesis de 6xido nitrico y la disminucion

de la produccién de radicales libres (31).

Heridas de dificil cicatrizacion.

Cada dia son mayores los conocimientos que se adquieren y mayor el desarrollo
de tecnologias de avanzada, que pueden dar respuestas a muchas incégnitas en
cuanto a solucionar las heridas y Ulceras cronicas de alta complejidad se refiere.
Al momento de tratar una herida es importante contar con algunos aspectos
claves, entre los que destaca eliminar de la heridas todo tipo de detritus que
pueden impedir en el avance de las etapas de la cicatrizacion, igualmente, se
debe realizar desbridamiento de tejidos desvitalizados y con presencia de necrosis
(32), la cicatrizacion de una herida o ulcera compleja , no solo tiene aspectos
fisiologicos y biologicos a tratar, sino también, psicosociales y econdmicos, mas la
complejidad de la herida. Por ello, es recomendable emplear protocolos

profilacticos para evitar posible infecciones.
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En este orden de ideas, se ha avanzado mucho en el conocimiento de la biologia
de la cicatrizacion de las heridas. No obstante, hay heridas a las que no se les
puede determinar un tiempo de curacion. Lo mas dificil es determinar cuando una
herida va evolucionar lentamente. De hecho, las heridas en areas como cara y
cuero cabelludo deben ser tratadas con cautela por la compleja interaccién de
multiples factores que intervienen en la recuperacion (33), sin embargo, la
cicatrizacion en esta zona posee la ventaja de contar con mejor irrigacion
sanguinea que otras partes del cuerpo, por lo que la probabilidad de contraer

infeccion suele ser menores (34).

Por otra parte, existen diversos estudios recogidos por las diferentes asociaciones
de profesionales dedicados a la curacién de heridas complejas, se establece los
diferentes periodos en tiempo necesarios para cicatrizar una herida compleja o
cronica y se demuestra que los tiempos de curacion son excesivamente largos.
Los métodos tradicionales establecen entre 150 a 180 dias, para lograr una
curacion efectiva en porcentajes de pacientes muy oscilantes. Se hace necesario
establecer acciones terapéuticas mas modernas para lograr metas superiores
(35). Asimismo, es importante sefalar que en las quemaduras ocurridas en cuero
cabelludo se puede generar cierto tipo de secuelas importantes, generando una
alteracion en la arquitectura de las capas del cuero cabelludo también conocido
como Scalps anagrama de las palabras piel (Skin), tejido subcutaneo
(subcutaneous tissue) aponeurosis, tejido conectivo suelto (loose connective
tissue) y pericraneo (pericranium), generando defectos atréficos del tejido, es por
esto que el injerto de grasa mejora la calidad del tejidos, separa la cicatriz del
periostio para mejorar la elasticidad y movilidad, creando asi espacio para los
injertos foliculares o también facilitar la rotacion de un colgajo o en su defecto el
injerto de piel parcial para su cobertura (36)(37).

Las heridas complejas presentes en lugares como las extremidades, deterioran la
integridad cutanea, provocan una alteracion importante en las funciones motoras

del paciente disminuyendo su calidad de vida y limitando su actividad; ademas, en
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algunos casos pueden derivar en Ulceras crénicas que comprometen alin mas el
proceso de recuperacion (38) (39). Por otra parte, investigaciones realizadas
reflejan que una disminucion del tamafio de la herida de mas del 44 % a las tres
semanas permitia predecir la evolucion de la cicatrizacién en un 77 % de los casos
(40).

De esta manera, la vascularizacion en esta zona del cuerpo es menor con
respecto a la que se puede encontrar en el area facial, por lo tanto, es importante
el empleo de antibioticoterapia profilactica (41) (42). En consecuencia, cuando
tenemos este tipo de heridas complejas es importante descartar compromiso de
estructuras vasculares y nerviosas, realizando una adecuada valoracién y examen
fisico (43).

Los origenes de las heridas en extremidades pueden llegar a ser complejos y
diversos, entre los que destacan las armas de fuego, mordeduras de animales,
accidentes, Ulceras vasculares, pie diabético y quemaduras, entre otros (42), en
razén de ello, con base en los estudios de Flatt (44) se pueden clasificar en dos
grupos importantes, las heridas limpias cortantes que son producidas por
elementos como cuchillos, vidrios, laminas, etc., y tienen el potencial de
comprometer estructuras internas como articulaciones, vasos, tendones, entre
otros; el segundo, se refiere a heridas contusas que se generan por fuego,
mordeduras, contusiones donde hay un elevado compromiso vascular que

probablemente produzca trombosis y necrosis tisular (45)(46).

LOS INJERTOS GRASOS

La utilizacion de grasa autdloga en cirugia plastica, estética y reconstructiva no es

un tema novedoso, pues se ha venido utilizando desde el siglo XIX donde los

primeros trabajos conocidos hacen referencia a la descripcion de este

procedimiento realizado por Van der Meulen en el afio 1889, asimismo, el uso

cientifico inicial en humanos fue ejecutado por Neuber en 1893 para corregir leves
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deformidades en los pacientes, alcanzando excelentes resultados y fomentando la
investigacioén de esta técnica con mayores cantidades de tejidos grasos. Ademas,
reportando los beneficios y el efecto que tiene sobre de las citocinas inflamatorias
y metaloproteinasas que pueden contribuir a la formacion de una herida crénica
(47). Ademas, se conoce que Lexer reporté en 1909 la utilizacion de grandes
porciones de grasa para correcciones de defectos en senos y pacientes con
hemiatrofia facial logrando excelentes resultados, por lo que fue posible emplearla
en otras zonas del cuerpo, e incluso en el tratamiento de heridas complejas mas
adelante (48).

Desde la perspectiva practica, este tipo de procedimientos se ha convertido
rapidamente en una alternativa eficaz para corregir anormalidades de volumen y
contorno en el &mbito de la cirugia estética, igualmente, ha demostrado eficacia en
los procesos reconstructivos de diversa indole, por ello, se convierte en una
herramienta fiable para superar desafios médicos en la actualidad. Estudios han
comprobado que aproximadamente el 70% de los cirujanos plasticos han recurrido
a su utilizacién para intervenciones quirtrgicas de mamas, rejuvenecimiento facial,

reparar deformidades postrauméaticas o anomalias congénitas, entre otras (6).

En términos teodricos, el injerto de grasa autéloga consiste en la transferencia de
tejido adiposo de un area del cuerpo a otro con fines estéticos o reconstructivos,
no obstante, a pesar de ser un procedimiento que se viene desarrollando desde
varios afios atras, aun persiste la discusidn sobre aspectos como seguridad,
localizacion idonea para extraer la grasa y la versatilidad de su utilizacion como
tratamientos alternativos, entre otros (49). Por ello, seguidamente se detallan

algunos elementos relevantes relacionados con este procedimiento.
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Caracteristicas de la grasa autologa.

La grasa se presenta de dos formas diferentes en el organismo desarrollandose
inicialmente en la vida fetal hasta la edad adulta, por tal motivo, en el ser humano
en su evolucion como feto hasta su etapa como recién nacido, predomina la grasa
parda también conocida como multilocular; a su vez, la coloracion de este tejido
adiposo se debe a que este se encuentra mas vascularizado y con gran contenido
de mitocondrias, las cuales poseen citocromos, responsables de proveer el color

caracteristico (50).

Estas células tienen una forma poligonal y miden de 15 um a 50 ym, sin embargo,
no tienen la funcion de almacenar energia, sino que la disipan mediante la
termogénesis con el fin de lograr la regulacién de la temperatura corporal, por su
parte, el tejido adiposo pardo se puede localizar en sitios superficiales como las
regiones interescapulares, cervicales y axilares, y profundos destacando los

perirrenales, periadrticos, inguinales y pericardicos (50).

Respecto a el tejido adiposo blanco o unilocular, se conoce que tiene una menor
vascularizacion e inervacion con relacion al pardo, asimismo, las células adiposas
de este tejido tienen un tamafio entre los 20 um y 200 ym, conteniendo una sola
vacuola lipidica en la cual se almacenan lipidos para posterior utilizacién ante
demandas elevadas de energia, ademas, son capaces de segregar gran cantidad

de adipocina y lipocinas (50).

En la revision de la literatura sobre el trasplante de grasa autbloga, los autores
coinciden en que existen unas condiciones especificas requeridas para que el
procedimiento funcione correctamente, en este sentido, a partir de la década de
los 80 se iniciaron observaciones clinicas para determinar el comportamiento
microscopico del tejido adiposo, dando mayor claridad y conocimiento cientifico
sobre la infiltracion, encontrandose que los estudios microscopicos de este

comportamiento condujeron a la controversia sobre si el injerto finalmente estaba
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hecho de adipocitos de injerto sobreviviente (teoria de supervivencia celular) o
adipocitos del huésped (teoria de reemplazo del huésped).

Al analizar los resultados, revelaron una célula mesenquimatosa (similar a
fibroblastos) dentro del tejido adiposo que se creia que era un precursor de un
adipocito inmaduro, ademds, la caracterizacién adicional del preadipocito y su
diferenciacion completa se realizé utilizando técnicas de cultivo de tejidos,
proporcionando evidencia de la naturaleza dinamica del tejido adiposo que
respalda firmemente la teoria de la supervivencia celular y explica el

comportamiento impredecible de los autoinjertos de grasa libre (47).

Por otro lado, al reconocerse que la grasa contiene células madre se ha impulsado
estudios exhaustivos para determinar su potencial uso en pacientes, con el fin de
solucionar numerosos problemas en el ambito clinico quirdrgico. Lo anterior, ha
dado paso al crecimiento de un area de conocimiento denominada ingenieria de
tejidos, cuyo propdsito es analizar la transformacion de células madre derivadas
de tejido adiposo para contribuir a recuperacién de heridas, igualmente, se conoce
que tienen ventajas considerables entre las que destacan: a) la capacidad de
diferenciacion en varios tipos celulares y su capacidad de sobrevivir posterior al
trasplante; b) la diferenciacion de células epiteliales y endoteliales que secretan
citoquinas angiogénicas, ayudando a la neovascularizacion y c) promover la
proliferacion de fibroblastos por contacto y activacion paracrina, favoreciendo la

liberacion de factores de crecimiento angiogénico (51).

La confluencia de areas de estudio como la biologia molecular y microanatomia
intentan analizar con mayor profundidad las caracteristicas del tejido adiposo, en
tal sentido, Pellon (36) indica que la actividad metabdlica del tejido adiposo esta
constituida por la secrecion de productos como el factor de necrosis tumoral alfa
(TNF-a), factor de crecimiento transformante- (TGF-R), adiponectina, resistina,
interleucina-6 (IL-6), la leptina, el angiotensinégeno, el factor de crecimiento

endotelial vascular (VEGF), entre otros, argumentando que estos cuentan con
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diversas funciones influyendo de manera directa en procesos fisiolégicos vy
patoldgicos con una elevada participacion de las células adiposas.

Adicionalmente, existe una participacion del tejido adiposo en la regeneracion
cutanea, dado que en la fase proliferativa hay una repoblacion de adipocitos
dentro de la herida activando los adipocitos inmaduros los cuales aparecen en
conjunto con los fibroblastos, por lo que al fallar la funcion basica de los adipocitos
durante el proceso de cicatrizacion es posible que se produzcan complicaciones,
con base en lo anterior, los estudios demuestran que hay una interaccion entre el
tejido adiposo subcutaneo y la piel, los cuales intercambian informacion
transmitida por moléculas que estan presentes en ambos tejidos, exponiéndose

asi una relacion directa entre ambos (36).

Técnicas de trasplante de tejido adiposo.

A pesar de la amplia aplicabilidad y aceptacién de la técnica de injerto de grasa
autdloga en la cirugia, motivada primordialmente por aspectos como la
compatibilidad del huésped, bajos costos, disponibilidad de tejido adiposo y
efectividad, los protocolos pueden variar notablemente en cada una de las etapas
del procedimiento (precaptura, captura, procesamiento y trasplante), por ello,
existe aun en la comunidad médico cientifica en cuanto al establecimiento del
mejor sitio donante, el uso de anestesia con o sin epinefrina, la técnica de
recoleccion, las canulas mas idoneas, los parametros de centrifugacién, velocidad
de extraccion entre otros (9). En razon de lo anterior, el cuadro 4 sefiala alguna de

las mas relevantes variables a tomar en cuenta en este proceso.

Cuadro 4. Protocolos mas comunes en injerto de grasa autologa

Pasos del procedimiento | Variable

Pre-captura
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Pasos del procedimiento

Variable

Sitio donante

Abdomen, flancos, muslos, caderas o region
trocantérica, region de los gluteos, pecho.

Infiltracién

Técnica seca, técnica humeda, tumescente vy
técnica super humeda. Para volimenes pequefios
se recomienda anestesia local con lidocaina al 0,5%
y epinefrina al 1:200.000. Para los mayores se
emplea lidocaina al 0,25% con epinefrina al
1:400.000. En anestesia general se wusa la
infiltracion de Ringer lactato con epinefrina al
1:400.000 a fin de producir hemostasia en la zona
donante.

Captura (recoleccién)

Técnica

Aspiracion manual mediante jeringas con capacidad
no mayor a los 10cc conectadas a canulas de
diametro de 3 mm, a fin de limitar el efecto de la
presion negativa sobre el adipocito, la liposuccion
asistida por ultrasonido o sistema LipiVage.

Tipo de canula

Cénulas Coleman punta roma, agujero lateral
conico, multiples agujeros laterales. Al extraer la
grasa en las jeringas de 10 cc adaptables a la
canula de lipoaspiracion, se deben taponar con un
dispositivo Luer Lock.

Procesamiento

Lavado o enjuague

Ninguno,
Revolve.

manual, Sistema Puregraft, Sistema

Centrifugacion

Luego retirar el émbolo del extremo para centrifugar
a 3.000 rpm durante 3 min para separar el
componente graso.

Material de filtracion

Gasa de algodén, Tamiz metalico.

Pasos adicionales.

Sedimentacién por gravedad, decantacion, Telfa-
rolling, digestion enziméatica, aislamiento de ADSC,
suplemento con células vasculares estromales,
Interrupcion mecanica con solucion de lisis de
glébulos rojos.

Trasplante

Tipo de canula

Cénula punta roma de lipoinfiltracion de 18 a 17
gauge con apertura en parte distal proximal a la
punta de la canula, la cual puede variar segun la
zona a lipoinfiltrar.

Fuente: Adaptado de Coleman (79) y Tonnard et al (23)

Con respecto a la recoleccién, Simonacci et al. (52) afirma que los métodos menos

traumaticos empleados en esta etapa incrementan la viabilidad de los adipocitos y
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mejoran la supervivencia del injerto. Adicionalmente, existen diversas técnicas que
se han propuesto en la literatura, debatiéndose sobre su viabilidad y funcionalidad,
entre estas se encuentra aspiracion de vacio o jeringa y la cirugia de escision (53),
en este sentido, se ha introducido técnicas como el injerto cilindrico que consiste
en perforar la grasa en los nucleos (53)(54)(55), mientras que Qin et al. (56),
refieren el injerto por bloques dado que mantiene la estructura y viabilidad del
tejido cosechado evitando el menor dafo a los adipocitos. Reafirmando lo anterior,
Pu et al. (57), evidenciaron que la funcidén de los adipocitos estuvo alterada en
aspirados convencionales, comparativamente con muestras de tejido graso fresco

y grasa obtenida mediante jeringa.

Biologia del tejido adiposo

En cuanto a la composicién, el tejido blanco contiene dos elementos
fundamentales: los adipocitos maduros que constituye el 90% del tejido adiposo y
la fraccidn vascular del estroma (FVS, por sus siglas ingles), la cual es una
poblacién celular heterogénea compuesta por células endoteliales, pericitos,
leucocitos, fibroblastos, mastocitos, preadipocitos y células madre derivadas del
tejido adiposo, ademas, existe una matriz extracelular que conecta los adipocitos
como una gran malla que contiene en su interior pequefios vasos sanguineos

haciendo parte de esa red vascular (49)(50).

Una parte del tejido adiposo blanco se encuentra distribuido en el area
intraabdominal, rodeando los 6rganos como un mecanismo de proteccion, también
estd presente a nivel subcutdneo como forma de almacenar energia,
conociéndose que el visceral contiene un mayor potencial angiogénico que el
subcutaneo y un perfil inflamatorio superior (58). El crecimiento en el tejido
subcutaneo se debe en su mayoria a la ingesta de alimentos y poco gasto
caldrico, convirtiéndose en un reservorio de energia, mientras que la obesidad
central caracteristica del aumento de la grasa visceral se asocia a estados de

estrés metabdlico como hiperglucemia, hiperinsulinemia, hipercolesterolemia, la
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disminucién de la tolerancia a la glucosa, la esteatosis hepéatica, resistencia
insulinica, entre otros (58).

En consecuencia, la funcién primordial del tejido adiposo blanco es la regulacion
de la homeostasis energética del cuerpo, la cual es controlada por el sistema
nervioso y endocrino, por lo que en etapas donde hay un exceso calérico se
almacenan acidos grasos en forma de triglicéridos y en demanda energética se
libera a la circulacién sanguinea para que sea absorbida por otras zonas como
riiones, higado o musculo esquelético (59). Ademas de estas funciones, los
estudios sefialan que las células madres derivadas de tejido adiposo se pueden
obtener facilmente y presentan capacidad de expansién ex vivo, asi como una
plasticidad mayor respecto a otros tipos celulares, por lo que liberan una amplia
variedad de factores angiogénicos, exponiendo propiedades inmunomoduladoras
(59).

Por otro lado, la adipogénesis consiste en la creacion de adipocitos a partir de
células madre derivadas del tejido adiposo, las cuales se generan en dos fases, la
primera es la determinacién donde se crean los preadipocitos o adipocitos
inmaduros, mientras que en la segunda denominada diferenciacion terminal,
donde el preadipocito acumula lipidos en su matriz citoplasmética y se convierte
finalmente en un adipocito maduro, por ello, en la medida que el cuerpo envejece
la capacidad de los preadipositos para diferenciarse en adipocitos maduros

plenamente funcionales va disminuyendo considerablemente (49).

Con relacién al tejido adiposo pardo, se conoce que en los humanos se encuentra
predominantemente en el periodo neonatal, utilizando los triglicéridos para la
termogeénesis, asimismo, parece que no desempefian un rol importante en el
metabolismo adulto, aunque los investigadores se han interesado por comprender
su funcion, por lo que aun se discute sobre los potenciales usos o beneficios de

este tipo de tejido adiposo (6).
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El enriguecimiento de la grasa autéloga mediante nanofat.

Hasta el momento se ha explicado la utilidad de la técnica de injerto graso con
diversos usos, ademas, se ha comprobado la rigueza que tiene en cuanto a las
células madres y otros elementos que permiten corregir numerosos problemas en
el ambito hospitalario asociados con deformidades, alteraciones en el proceso de
cicatrizacion de heridas y en intervenciones quirargicas estéticas, entre otras. No
obstante, se ha discutido sobre los protocolos y técnicas mas adecuados para el

procedimiento, destacandose entre estas el nanofat.

Nanofat

Con el creciente interés por utilizar la grasa como herramienta para multiplicidad
de tratamientos en las dUltimas décadas en el area de cirugia plastica,
reconstructiva y estética, las investigaciones han promovido novedosos protocolos
y desarrollos como el uso de células madres derivadas del tejido adiposo, asi
como la comprension de la fraccion vascular estromal, cambiando las précticas de
manera importante en este campo, especialmente como mecanismo para el

enriquecimiento de la grasa en la lipoinyeccion (60).

De acuerdo con Verpaele et al. (61) el nanofat es un derivado liquido del tejido
graso que se obtiene mediante la destruccion mecénica de los adipocitos
maduros, mediante un proceso de emulsificacién de la grasa, como tal, es una
condensacion de la fraccion vascular del estroma con hormonas intracelulares y
citoquinas; su proposito va orientado a la regeneracion de tejidos y no para el
aumento de volumen, empleando como método estandar la inyeccion a través de
agujas calibre 27 g, siendo un procedimiento técnicamente exigente, el cual

requiere practica y consistencia en el momento de su ejecucion.

Por su parte, Tonnard (23) afirma que las células madre son parte importante del

éxito clinico en el enriquecimiento por medio de nanofat, siendo adecuada para
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procedimientos para rejuvenecimiento de la piel, no obstante, consideran los
autores que se deben realizar mas estudios que permitan encontrar pruebas
estadisticamente significativas que midan sus efectos. Una de las principales
ventajas reportadas, es la riqueza de células CD34+, las cuales cuentan con un
alto potencial hematopoyético y contribuyen a la estimulacion de la
microcirculacién local, asimismo, posee factores de crecimiento que ayudan a
formar vasos sanguineos, fomentando la supervivencia y regeneracion celular
(62).

Lipofilling

El lipofilling emplea la inyeccion de grasa como un mecanismo para mejorar
resultados en el ambito reconstructivo, aplicAndose con éxito en la parte de
procedimientos quirdrgicos estéticos, ayudando a corregir los defectos de tejidos
blandos en una amplia diversidad de zonas en el cuerpo humano; asimismo, se ha
utilizado por mucho tiempo en la reconstruccibn mamaria, en pacientes con
antecedentes de cancer de mama, obteniéndose ventajas en las correcciones de
asimetrias y deformidades, incluso se emplea para la mejora de la cobertura de

las prétesis mamarias cuando el tejido dermograso es muy fino.

Con relacién al proceso, es importante identificar el sitio donante en el paciente, la
preparacién de la solucién, la obtencion de la grasa, el procesamiento y
transferencia (62). Por ello, es comun utilizar la grasa abdominal dado que
contiene la mayor cantidad de tejido adiposo, igualmente, posee el atributo de que
no resulta necesario cambiar la posicién del paciente en la sala de intervenciones,
lo cual es una ventaja del procedimiento. Por otro lado, es posible obtener la grasa
de la region trocantérica o zona interior de los muslos y rodillas, perfilando con un

marcador las areas donantes que se hayan identificado (63).

Seguidamente, la preparacion de la solucion tumescente de Klein (500 cc de

solucion salina 0.9 % y 1 ampolla de adrenalina de 1 mg y lidocaina), mientras que

la obtencién de la grasa se realiza bajo los parametros de la técnica de Coleman
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(64), iniciando con una incisién pequefa en el sitio donante con bisturi #11, se
realiza infiltracion de la solucién tumescente en el area donante, la grasa se
obtiene usando una jeringa de 10 ml de Luer Lock unida a una canula de
recoleccion de Coleman de 3 mm con 2 agujeros de 1mm a baja presion y asi

evitar mayor trauma del tejido adiposo.

Una vez realizada la extraccion, se utiliza la centrifugacion del material obtenido a
3.000 rpm por 3 minutos separando el material en tres espesores, asi: 1) el nivel
superior o nivel menos denso compuesto de material oleoso de las células adiposa
rotas; 2) la porcion media compuesta predominantemente por parcelas de
adipocitos viables; 3) el nivel mas bajo, fuente mas densa y estd conformado
principalmente glébulos rojos, agua y lidocaina. Adicional, el lavado y decantacion
para obtener la grasa segun el protocolo establecido por Coleman (64), por ultimo,
para transferir el tejido graso se inyecta en la zona de interés a tratar utilizando
canulas dependiendo la zona, de manera cuidadosa para evitar lesiones de

estructuras nobles presentes.

Procesos de revascularizacion

Luego de realizar el injerto graso, uno de los aspectos mas relevantes es
garantizar la supervivencia del tejido adiposo injertado, por ello, existen dos
corrientes tedricas que permiten explicar este factor. En primera instancia, se
afirma que el tejido trasplantado se mantiene vivo a causa de aspectos
nutricionales, mientras que otros consideran que lo que ocurre es un reemplazo
celular ocasionado por apoptosis del adipocito que son sustituidos por una nueva

generacion en los primeros tres meses del procedimiento (65).

Por otra parte, Cardenas (66) indica que al inyectar multiples pases en diferentes
tuneles y pequefias cantidades en distintos niveles tisulares se puede garantizar
una mayor vascularizacion de la grasa con alta probabilidad de supervivencia,

obteniéndose una adecuada revascularizacion de los injertos a partir del séptimo
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dia, motivado principalmente por los factores de crecimiento angiogénicos. A su
vez, Meruane (65) sefiala que la inmovilizacion contribuye de manera importante a

este proceso.

Complementariamente, Kato et al. (67) explica que puede haber cuatro opciones
del comportamiento de los adipocitos en el injerto, argumentando que durante la
primera semana después del injerto de grasa muchos de los adipocitos han
muerto, probablemente debido a la isquemia, seguidamente, entre la 2° y 4°
semana después del injerto, se observé con frecuencia nuevos adipocitos
alrededor de los adipocitos muertos en la zona de regeneracion; a la 8° semana
después del injerto, la adipogénesis estaba terminando y los pequefios adipocitos
muertos todavia estaban siendo absorbidos o reemplazados por material fibrético
y, finalmente, a la 12° semana, la adipogénesis se completé y la mayoria de los

adipocitos vivos aparecieron maduros.

USO DE TEJIDO GRASO, SUS BENEFICIOS EN HERIDAS COMPLEJAS Y
PROCEDIMIENTOS DE RECONSTRUCCION

El tratamiento de heridas complejas supone un desafio para la cirugia plastica,
puesto que la cicatrizacion es un proceso diverso en el cual intervienen multiples
variables. En este sentido, la utilizacion de células madre derivadas del tejido
adiposo en conjunto con otros procedimientos ha venido dando resultados

prometedores en esta area (40).

En virtud de lo anterior, tecnologias emergentes como nanofat desarrollada a raiz
de investigaciones de la empresa Tulip Medical Products, permite desagregar de
forma mecanica el tejido graso en particulas mas pequefias de grasa, lo cual
enriquece considerablemente el injerto e incrementa su probabilidad de
supervivencia en la zona intervenida (14). Uno de los fundamentos que sustenta
este procedimiento es que cualquier tejido adiposo contiene poblaciones de

células que pueden ser divididas en dos componentes, el parénquima y el
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estroma; respecto al primero, consiste en un conjunto especializado de células
que complementan una funcién clave en el tejido, mientras que el estroma son
células heterogéneas que sirven como mediadores troficos para la reparacion y
regeneracion por medio de la secrecién de citoquinas y factores de crecimiento
(68)(69).

Con base en estos parametros, se ha evaluado la efectividad de la desagregacion
mecanica del tejido adiposo, demostrandose que es un sistema fiable debido a la
reduccion importante de la grasa recolectada y el procesamiento del material. Por
otra parte, no compromete las células en comparacion con otros procesos
similares, representando una herramienta terapéutica prometedora para el

tratamiento de otros problemas como heridas complejas (14).

Al respecto, Gu, Liy Li (13) confirman que el uso de nanofat en combinacién con
el injerto de grasa podria representar un enfoque efectivo para el tratamiento de
cicatrices atroficas desde la perspectiva estética y funcional. Asimismo, se ha
sefialado que en el procedimiento de injerto se emplea la inyeccién subcutanea
con canulas de pequefio calibre lo suficientemente delgadas como para insertar
grasa a nivel de la cicatriz, por ello, Tenna et al. (70) han reportado que la
utilizacién de plasma rico en plaquetas combinado con el uso de laser de diéxido
de carbono fraccionado y nanofat es un mecanismo eficaz para el manejo de este
tipo de cicatrices.

En esta misma linea de analisis, Bartsich y Morrison (71) expone que las Ulceras
en extremidades inferiores afectan entre el 8% a 10% de individuos con anemia de
células falciformes, el tratamiento se dificulta por el escaso conocimiento de la
patogénesis de esta condicion y la baja efectividad de los cuidados locales
tradicionales. No obstante, este método no resulta prometedor en el largo plazo
pues la herida termina abriéndose, en consecuencia, los autores mencionan que
para obtener un curacion a largo plazo es pertinente realizar un recambio celular al

nivel del lecho de la herida, es por eso que resulta eficaz tratar este tipo de
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lesiones mediante el uso de injerto de grasa autéloga incrementando la

probabilidad de cierre de la Ulcera y recuperacion del paciente.

En el caso de pacientes con diabetes mellitus con alteraciones vasculares,
complicaciones como el pie diabético y Uulceras de miembros inferiores
secundarias a enfermedad vascular periférica, pueden representar un problema
serio en las condiciones de salud del individuo. Por este motivo, Stasch et al. (72)
investigaron el potencial de la transferencia de grasa autéloga como tratamiento
para esta condicion en 26 pacientes sometidos a desbridamiento quirdrgico y
lipotransferencia autéloga, evidenciando que hubo heridas complejas con tamafios
promedio entre 5,1 + 2,6 cm2, con una edad media de 16,7 meses, por ello, se
realizé lipoaspiracion de 7,1 = 3,3 cc de grasa que luego fue transferida a la zona
de la herida. Como resultado se encontré que el 88% de los pacientes (n=22)
sanaron completamente en un periodo de 68 + 33 dias, lograndose reduccion de
la herida en un 50% a las cuatro semanas, concluyéndose que es una técnica
prometedora para lograr la cicatrizacion de heridas que han fallado en manejos

anteriores.

Similar evidencia es informada por Shi et al. (73) quienes analizaron la efectividad
de las células madre derivadas de tejido adiposo en la Ulcera de pie diabético,
experimentando en principio en ratas Sprague-Dawley a las que se les administré
estreptozocina para modelar diabetes mellitus y asi estimar su potencialidad;
posteriormente, se cred la herida dorsal en la piel del pie de espesor completo con
un punzon de biopsia de 5mm, posteriormente, las ratas de dividieron en dos
grupos al azar, el primero tratado con células madres derivadas de tejido adiposo
y el otro con solucion salina de fosfatos, encontrandose que las células madre
tuvieron un efecto positivo en la recuperacion de la herida reduciendo su tamafio

significativamente en el dia 15.

Ademas de los avances informados, es relevante que el injerto sobreviva los

suficiente para ser eficaz, en este sentido, Eto et al. (74) observaron el
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comportamiento del trasplante graso identificando que los adipocitos son
susceptibles de morir en condiciones isquémicas, no obstante, las células
estromales derivadas del tejido adiposo podrian permanecer estable durante 3
dias, asimismo, en la experimentacion in vivo indicO que la mayoria de los
adipocitos del injerto comenzé a morir el dia 1, sobreviviendo aquellos ubicados en

un radio de 300 um del borde de la zona afectada, posteriormente, el nUmero de

células aumento6 a partir del tercer dia detectandose adipocitos viables luego del
séptimo dia, sefial de inicio del proceso de reparacidbn y regeneracion,

concluyéndose que hubo un reemplazo de adipocitos muertos por otros nuevos.

Por otro lado, Kokai y Rubin (75) destacan los beneficios del ingreso de grasa
autologa para procesos de restauracion, se evidencia ademas que cuenta con
factores reguladores y efecto antinflamatorio, abriendo nuevos campos de
tratamiento para manejo de otros tipos de lesiones, en el caso de las lesiones
musculoesquelética, por lo que se sugieren beneficios adicionales que pueden ser
aprovechados de la grasa fragmentada y las células vasculares del estroma.

Segun lo planteado por Lo Furno et al. (62) en la ultima década se ha venido
investigando con mayor profundidad estrategias alternativas para mejorar los
injertos grasos, considerando principalmente su riqueza de células madre
mesenquimales derivas de tejido adiposo (ASCs, por sus siglas en inglés) como
un mecanismo para explotar su poder regenerativo en diversidad de situaciones.
En virtud de ello, los autores hacen especial mencién al nanofat, el cual es
obtenido luego de una serie de procedimientos de emulsificacién vy filtracion de
grasa, generando una suspension desprovista de adipocitos maduros y rica en

células madre que contribuirian a la reparacion del tejido.

Sin embargo, en este proceso es posible perder gran cantidad de ASCs, por lo
que desarrollan una version novedosa de la técnica original denominada nanofat

2.0 que promete mayor presencia de ASCs evitando las fases finales del protocolo
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mediante la reduccién del estrés mecanico (62). En los hallazgos, se comparoé la
densidad y tasa de proliferacion de las ASCs de la muestra de nanofat 2.0 versus
la lipoaspiracion simple nanofat, encontrandose que la densidad fue mayor en
nanofat, por el contrario, hubo una mayor proliferacion de ASCs en nanofat 2.0 en
un plazo de 8 dias, representando un gran avance para la mejora del
procedimiento con la posibilidad de utilizarlo en otros tratamientos.

Complementariamente a los injertos grasos y nanofat, estudios han propuesto la
utilizacion de PRP y células queratinocitos (KLCs, por sus siglas en inglés) para el
tratamiento de heridas complejas como Ulceras por quemaduras en diabéticos,
dado que estas son una de las complicaciones mas habituales en este tipo de
pacientes, puesto que las fases del proceso de curacion (hemostasia, inflamacion,
proliferacion y remodelacién) se ven alteradas (76) (77). En tal sentido, Mansoub
et al. (78) evalu6 el uso de PRP en ratas diabéticas para evaluar su aporte en la
cicatrizacion, hallando que la contraccién de las heridas fue mas efectiva al
administrar PRP y KLCs registrando un aumento de factores de crecimiento como
el COL1a2.

DISCUSION

Al realizar la revision sistematica de la literatura sobre el manejo de heridas
complejas, los injertos grasos y su uso para el tratamiento de estas condiciones
mediante enriquecimiento con nanofat, se determind que hay consenso en la
comunidad médica y cientifica que se deben implementar investigaciones mucho
mas exhaustivas y comprobar con casos clinicos la efectividad de este tipo de

técnicas.

Con relacion a los diferentes tipos de heridas complejas que pueden ser tratadas

mediante la utilizacion de grasa autéloga y nanofat, se ha visto que algunos

autores manifiestan de ser una técnica innovadora para el manejo de este tipo de
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complicaciones, pero aun se considera un tema que apenas empieza a
desarrollarse. En estos casos, Farran (25) ha indicado que es posible
experimentar con apositos de alta tecnologia, asi como aplicar el concepto de
ambiente humedo, lo cual sugiere una alternativa efectiva para este tipo de

manejo inicialmente.

Muchos cirujanos tienen gran experiencia en el manejo de heridas cronicas con el
uso de apodsitos de Ultima generacién y a pesar de eso hay muchas heridas que no
logran mejorar. El uso de la terapia a presion negativa ha sido una gran
herramienta en el manejo de heridas complejas, pero hay muchas instituciones
gue aun no cuentan con ella y su costo puede ser elevado y en muchos casos no
se logra tener un buen control de la herida, retrasando su recuperacion, lo que
prolonga la estancia hospitalaria del paciente y aumentan los costos al sistema de

salud.

Con relacion a los injertos grasos, objeto de la presente investigacion, se ha
descrito su practica desde el siglo XIX, sin embargo con el avance de la tecnologia
y la medicina se han venido desarrollando muchas técnicas en este campo, lo cual
ha determinado que el injerto graso no solo sirve como relleno en la parte estética
o en correcciones de deformidades, sino que también es utlizado para el
tratamiento de heridas de dificil cicatrizacion (14). No obstante, ain se discute en
la literatura sobre cudl puede ser el mejor sitio donante de grasa, la versatilidad
para su empleo en otros tratamientos y seguridad (48), asi como la influencia del
estrés mecanico en la calidad de la grasa ocasionada por los procedimientos
estandar que hoy se conocen, tal como plantea Lo Forno et al. (62). A pesar de
gue no se tiene un area especifica para tomar el injerto graso, el cirujano plastico
define y opta por utilizar el injerto de la region abdominal, trocanteres y cara

interna del muslo con el fin de evitar la movilizacion del paciente.
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A pesar de estas limitaciones, se ha comprobado que las células madre derivadas
del tejido adiposo y la fraccion vascular estromal contribuyen de manera
importante a la cicatrizacion de heridas complejas (13) (72). Autores como
Verpaele et al. (61) y Tonnard (23) describen que los injertos de grasa autéloga
gue son enriquecidos con nanofat, cuentan con una mayor tasa de supervivencia
dado por una mayor presencia del enriquecido de fraccién vascular estromal
presente en el licuado de nanofat. Sin embargo, manifiestan que aun se deben
realizar prueban especificas que soporten lo evidenciado en los hallazgos de la

experimentacioén clinica.

Por dltimo, al realizarse un andlisis mas detallado del uso del injerto de grasa
autologa y sus beneficios en las heridas complejas y en otros procedimientos de
reconstruccién ya detallados en esta revision monogréfica, se ha conocido que el
nanofat tiene las propiedades para estimular y aumentar la sobrevida del injerto
graso de forma significativa, elevando asi su capacidad regenerativa de los tejidos.
(13) (14). Lo anterior, es confirmado por otras investigaciones como las realizadas
por Bartsich y Morrison (71) en pacientes diabéticos, quienes cursaban con
complicaciones vasculares, las cuales en muchas ocasiones pueden derivar en
amputacion de la extremidad afectada si no se interviene a tiempo. Asimismo,
autores como Stasch et al. (72) reportan casos con resultados muy favorables,
obteniéndose cicatrizacion de las ulceras llevando a cabo el manejo con el

procedimiento descrito.

No obstante, Lo Forno et al. (62) encontraron que el estrés mecanico originado en
las ultimas fases del procesamiento de la grasa puede alterar la proliferacion de
ASCs presentes en el licuado de nanofat, se considera que faltan investigaciones
en esta area que permitan conocer mas detalladamente la cantidad de células
madres viables obtenidas y determinar cudal seria el proceso mas adecuado para

la obtencién de estas.
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Por lo anterior, se asume que falta mayor investigacion en el area que permita
determinar cuél es el proceso mas adecuado que no comprometa la cantidad de
células madre que finalmente contribuiran a la recuperacion del paciente.
Asimismo, con base en los estudios de Masoub et al. (78) se puede indicar que en
nuestra practica quirdrgica no hay una guia establecida de cual método es mejor
para la obtencion del componente de células madres y la fraccion vascular
estromal. Se han descrito dos métodos por los cuales podemos obtener las células
madres del tejido adiposo; una es mediante digestion enzimatica con colagenas y
otra manera es mediante la fragmentacion del injerto graso mecanicamente con el

uso de nano-transfer.

Ademas de estos elementos, Eto et al. (74) han manifestado la relevancia de
evaluar la supervivencia del injerto, observando el comportamiento de los
adipocitos, por tal motivo, se considera un factor clave para el éxito a largo plazo
de la técnica, tal como fue estudiado por Colleman (79) quien manifesté la
necesidad de crear una técnica en la cual se garantizaba que mediante la
obtencién del injerto graso se disminuyera el trauma del adipocito realizandose
succion a presiones bajas generadas por la jeringa lograndose una mayor

viabilidad del tejido graso.

Aungue los mecanismos regenerativo del injerto de grasa autéloga poco se
entiende, la hipoxia podria desempefiar un papel importante porque representaria
un estimulo importante para la produccion de factores de crecimiento que
facilitarian la reparacion de los tejidos. En particular el tratamiento de las heridas
de dificil cicatrizacion con el uso de injerto graso esta dando resultados
alentadores y podria convertirse en un futuro como tratamiento especial en

aquellas heridas donde no exista un procedimiento alternativo disponible.
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CONCLUSIONES

Después de haber realizado una revision exhaustiva de la literatura expuesta en
este trabajo, se puede decir que uno de los mayores problemas que se enfrenta
en la actualidad para poder comparar los resultados de los diferentes autores y
grupos de estudio, es la falta de estandarizacion de los procedimientos para el
manejo de las heridas complejas. Es por esto que se deben destacar las
caracteristicas del tejido adiposo, determinar su participacién en la regeneracién
de la piel produciendo cambios moleculares con accion tréficas, antitromboticas,

antiinflamatorias e inmunomoduladoras.

El uso del injerto de grasa autéloga enriquecido con nanofat utilizado en heridas
de dificil manejo como en pie diabético, ulceras vasculares, secuelas de
guemaduras entre muchas otras, ha demostrado su capacidad regenerativa,
acelerando el proceso de curacion y mejoria de la calidad de las cicatrices. Por lo
tanto, se puede concluir que el injerto de grasa autéloga cuando es enriquecido
con nanofat puede aumentar la supervivencia de las células injertadas y favorecer

la neovascularizacion logrando asi un efecto regenerativo de los tejidos.
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