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Materiales de relleno temporales en medicina estética:
revision de la literatura sobre incidencia de efectos adversos y

complicaciones

RESUMEN

Antecedentes y objetivo. Los materiales de

relleno temporales aplicados con finalidades

estéticas pueden presentar efectos adversos y

complicaciones. Se desconoce la incidencia y
prevalencia de las posibles adversidades sobre la pobla-
cién tratada, pero la revision de la literatura permite una
orientacion. El objetivo de este estudio es identificar posi-
bles efectos adversos y complicaciones, incluyendo datos
de incidencia, en cuatro materiales de relleno temporal
reabsorbibles: acido hialurénico, hidroxiapatita célcica,
acido polilactico y policaprolactona.

Material y método. Revision de la literatura médica
hasta Diciembre de 2018. Se evaluaron todas las referen-
cias incluidas en la base de datos Medline, junto a otras
publicaciones de interés seleccionadas a través de Google
Académico. La bsqueda y seleccién de la informacion se
llevé a cabo por dos expertos en documentaciéon médica.
Se prest6 especial interés a los estudios que aportaban
algtin dato relevante sobre incidencias de complicaciones
en muestras de pacientes.

Resultados. Se desconoce la incidencia real de compli-
caciones para cada material investigado. Se estima que,
en manos expertas, las complicaciones con los actuales
preparados comerciales de uso médico son muy bajas:
inferiores al 1% en los tratamientos con acido hialurénico,
acido polilactico y policaprolactona, e inferiores al 3% en
los tratamientos con hidroxiapatita célcica. La mayoria de
efectos adversos y complicaciones son leves, transitorias,
previsibles o evitables.

Conclusién. Las aplicaciones médicas especializadas
de rellenos dérmicos estéticos con acido hialurdnico,
hidroxiapatita célcica, acido polilactico y policaprolactona
presentan un buen perfil de seguridad. Muchas
publicaciones de interés indican cémo prevenir la mayoria
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de complicaciones, y como tratarlas una vez ya se han
producido.

Palabras clave. Rellenos dérmicos temporales, acido
hialurénico, hidroxiapatita calcica, acido polilactico, poli-
caprolactona, efectos adversos, complicaciones.

INTRODUCCION

Los materiales de relleno en Medicina Estética se utilizan
fundamentalmente para el rejuvenecimiento volumétrico
de la cara. Algunos materiales permanentes como la sili-
cona liquida presentan un perfil de seguridad negativo y
se han abandonado por los potenciales efectos adversos
demostrados a largo plazo (1). En cambio, los materiales
de relleno reabsorbibles y temporales se utilizan a diario
en miles de pacientes con buenos resultados y de modo
seguro. No obstante, tras millones de intervenciones
también se han descrito complicaciones, algunas graves,
cuya incidencia y prevalencia se desconoce porque la
literatura sélo evalta casos aislados o series limitadas de
pacientes.

Hasta la fecha, el estudio més relevante a nivel epide-
miolégico es el de Daines y Williams, publicado en 2013
(2). Es una revisién retrospectiva de historias clinicas
en 2089 pacientes sometidos a rellenos en el Williams
Rejuva Center (Nueva York, EEUU): 1049 con &cido
hialurénico, 811 con acido polilactico y 231 con hidro-
xiapatita calcica. S6lo se apreciaron complicaciones
en 14 de 2089 pacientes (0.7%). La mayoria de casos
se asociaron al uso de hidroxiapatita calcica (2.6%), y
con menor frecuencia, acido polilactico (0.7%) y &cido
hialurénico (0.2%). El efecto adverso mas relevante y
frecuente a largo plazo fue la formacién de nédulos o
granulomas, mientras que cuatro casos de celulitis, y
un caso de necrosis cutdnea, s6lo se observaron en los
tratados con hidroxiapatita célcica (2).
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El acido hialurénico es el material de relleno temporal
mas empleado, pero otros materiales temporales de
mayor duracién, o semipermanentes, como la hidroxia-
patita célcica, el acido polilactico y la policaprolactona,
también son de amplio uso. Los cuatro tipos de productos
se encuentran aprobados por la Agencia Espafola del
Medicamento, desde septiembre de 2010, bajo diferentes
presentaciones comerciales: acido hialurénico (Resti-
lane®, Perlane ®, Juvederm®, Achial®, Hylaform®, entre
otros), hidroxiapatita célcica (Radiesse®), acido polilactico
(Sculptra®) y policaprolactona (Ellansé®).

El objetivo de este estudio es identificar, a través de la
literatura, posibles efectos adversos y complicaciones
asociadas a estos materiales de relleno. Se presta especial
interés en datos que orientan sobre la posible incidencia de
complicaciones entre el total de pacientes tratados.

MATERIAL Y METODO

Se revisaron todas las publicaciones indizadas en Medline
sobre efectos adversos y complicaciones asociadas a
rellenos de acido hialurénico, hidroxiapatita célcica, acido
polilactico y policaprolactona. La biisqueda y seleccion de
articulos se llevd a cabo por dos expertos en documenta-
cién médica, en base a los objetivos del estudio, utilizando
como palabras clave: “fillers”, “complications”, “adverse
effects”, “hyaluronic acid”, “calcium hydroxylapatite”,
“poly-L-lactic acid”, “PLLA” y “polycaprolactone”. Se
efectu6 una btisqueda complementaria en Google Acadé-
mico para rescatar publicaciones de interés no incluidas en
Medline. Sélo se revisaron publicaciones cientificas some-
tidas a proceso de revision.

RESULTADOS
ACIDO HIALURONICO

Los rellenos con acido hialurénico son los mas utilizados y
sobre los que existe mas informacién. Tienen una duraciéon
de unos 6 meses, aunque puede haber diferencias entre
los aproximadamente doscientos preparados diferentes
que existen en el mercado. Las primeras formulaciones
se asociaban ocasionalmente a la formacién de granu-
lomas, pero con las presentaciones autorizadas actual-
mente son muy infrecuentes. Se considera que los efectos
adversos debidos a la sustancia son precoces y pueden
tratarse inyectando hialuronidasa. El efecto adverso mas
frecuente debido a la técnica de inyeccion es la coloraciéon
azul-grisicea a causa del efecto Tyndall cuando se inyecta
a poca profundidad. La inyeccién capilar accidental puede
causar livedo reticularis (3-8).

Las complicaciones precoces incluyen hematomas, infarto
vascular, necrosis de tejidos blandos, reacciones inflama-
torias, infecciones, alergia e hipersensibilidad. Los efectos
adversos relacionados con la inyeccién, también inme-
diatos o precoces, incluyen dolor, eritema, equimosis,

hematoma, sangrado, asimetrias y colocacion superficial
o inapropiada del relleno. Como complicaciones tardias
se han descrito reacciones inflamatorias, nédulos, granu-
lomas, despigmentacion y desplazamiento del material
de relleno (3-8). Bitterman-Deutch y cols. muestran claros
ejemplos de asimetrias, nédulos inflamatorios y reacciones
de hipersensibilidad (8). Algunos efectos adversos transi-
torios poco relevantes como tumefaccion o induracién
pueden darse en un 10% de casos a pesar de una buena
técnica (9).

El estudio de Daines y Williams en 1047 pacientes tratados,
s6lo observé un caso de granuloma después de un trata-
miento de labios y un caso aislado de efecto Tyndall,
siendo el porcentaje de complicaciones del 0.2% en la
serie analizada. El porcentaje de complicaciones comuni-
cadas es todavia inferior si se tiene en cuenta el niimero
de pacientes tratados. Las complicaciones conocidas son
del orden de cientos de pacientes sobre varios millones de
casos intervenidos. Segtin datos aportados por la American
Society for Aesthetic Plastic Surgery, sélo en el afo 2016, y
s6lo en Estados Unidos, se practicaron casi dos millones
y medio de intervenciones con rellenos de 4cido hialuré-
nico. La mayoria de tratamientos fueron para rejuveneci-
miento facial en mujeres de mediana edad (10). La misma
fuente de informacioén cifré en 1,6 millones los rellenos
con acido hialurénico practicados en Estados Unidos en
2014 (7). Con estos datos, las complicaciones comunicadas
de los rellenos de acido hialurénico pueden considerarse
excepcionales.

HIDROXIAPATITA CALCICA

Es un material inorganico utilizado durante décadas como
cemento 6seo. No parece interaccionar a nivel bioquimico
ni inmune y tiene una duracién estimada entre 9-12 meses.
La mayoria de efectos adversos se deben a fallos en la
técnica de inyeccion. No debe inyectarse en labios dada la
posible formacién de nédulos (3).

El estudio de Daines y Williams en 231 pacientes tratados,
encuentra un peor perfil de seguridad en comparacién con
el cido hialurénico. Tres pacientes desarrollaron celulitis,
y en uno de ellos la celulitis se desarroll6 en dos trata-
mientos diferentes separados entre ellos siete meses. Un
caso presenté un nédulo en labio y otro caso un érea de
necrosis cutanea en zona perioral. El porcentaje de compli-
caciones fue del 2,3% (2).

Una revisién reciente de 21 articulos sobre complicaciones
asociadas a los rellenos de hidroxiapatita investiga 5081
tratamientos efectuados sobre 2779 pacientes. Un 3% de
los casos tratados presentaron efectos adversos o complica-
ciones (173 pacientes): nédulos (166 pacientes), inflamacion
persistente (4 pacientes), eritema persistente (2 pacientes)
y sobrecorreccion (1 paciente). En la gran mayoria de casos
los nédulos se resolvieron espontdneamente (11).
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Un estudio sobre rinoplastia no quirtirgica (de relleno) en
46 pacientes (26 con hidroxiapatita y 20 con acido hialuré-
nico) comprobd un peor perfil de seguridad de la hidro-
xiapatita. Se observé un caso de nédulos persistentes hasta
el segundo mes post-tratamiento, dos casos de hematomas
que se resolvieron sin problema, una infeccién que requirié
tratamiento antibiético y un caso de necrosis cutanea (12).

ACIDO POLILACTICO

El acido polilactico (poli-L-lactic acid, PLLA) se presenta en
forma de polvo de particulas cristaloides que se reconsti-
tuyen antes de su aplicacion. Se utiliza frecuentemente en
rellenos faciales, tras muchos afios de experiencia. Se ha
empleado con éxito para el tratamiento de la lipoatrofia
facial asociada al virus de la inmunodeficiencia humana.
Es totalmente reabsorbible y puede permanecer en el
tejido inyectado hasta 18 meses. Puede formar nédulos o
granulomas especialmente cuando el preparado se recons-
tituye con una dilucién inadecuada o cuando se inyecta
muy superficialmente. Se considera que los granulomas
se forman por reacciones alérgicas y/o inflamatorias al
material exégeno. Los granulomas pueden durar hasta 18
meses, que es el tiempo que se necesita para que se hidro-
licen las particulas cristaloides (3,13,16,17).

Muchos de los efectos adversos descritos para el acido
hialurénico suceden igualmente con acido polilactico.
La complicacién més descrita es la apariciéon de nédulos,
que puede reducirse mucho utilizando técnicas de tune-
lizacién y reconstituyendo el producto con un volumen
suficiente de agua estéril (13-16). Se ha observado apari-
ci6n de nuevos nédulos hasta 16 meses después del trata-
miento (16). Otras complicaciones aisladas se han descrito
de forma excepcional (18).

Su uso en Europa se autorizé en 1999 y los resultados
son exitosos aunque existe poca informaciéon sobre la
frecuencia de complicaciones, especialmente nédulos, en
condiciones 6ptimas de aplicacién con los conocimientos
actuales. El estudio de Daines y Williams en un total de
811 pacientes tratados observé 6 casos de complicaciones
(0.7%). Cinco casos fueron nédulos subcutdneos y un caso
de dermatitis perioral. Tres casos eran nédulos visibles y
en dos casos sélo palpables (2). Recientemente un grupo
coreano ha presentado los resultados de 23 pacientes
sometidos a rellenos de acido polilactico para aumento del
pene sin observar ninguna complicacién relevante a corto
ni a largo plazo, ni tampoco granulomas (19).

POLICAPROLACTONA

Se considera un relleno reabsorbible de larga duracién,
con buena permanencia a los dos afios tras la inyeccion
(20). Su uso en Europa se autoriz6 en 2009 y se encuentra
comercializada para usos médico-estéticos en mds de 80
paises (21).
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Un ensayo clinico en 40 pacientes sometidos a seguimiento
exhaustivo no detecté complicaciones relevantes. Entre los
efectos adversos transitorios se observé edema moderado
(4%) y equimosis (5%) que se resolvieron espontanea-
mente sin ningtn tipo de intervencion. Otro ensayo més
reciente en 58 pacientes para evaluar la seguridad a largo
plazo confirma la ausencia de complicaciones relevantes
(22). No se observaron casos de granulomas.

En 2017, un comité multidisciplinar constata que pueden
aparecer algunas de las complicaciones descritas para el
acido hialurénico, pero con menor frecuencia. El edema
y la aparicién de ndédulos parece ser menos frecuente.
Estimaban que como minimo se habian efectuado 490.000
tratamientos y no se habia descrito ningtin caso de granu-
loma (21). Hace pocos meses Skrzypek y cols. comunican
el primer caso de granuloma detectado a nivel mundial
secundario a un relleno de policaprolactona (23). En
realidad, se trata del segundo caso descrito, pues en
octubre de 2017 se publicé un caso previo (24). Ambos
fueron de aparicién tardia, al cabo de un afio (23), y al cabo
de tres afos (24), respectivamente tras la inyeccion.

Las complicaciones son muy bajas si se aplican los conoci-
mientos técnicos necesarios, probablemente con un mejor
perfil de seguridad respecto a otros rellenos temporales
semipermanentes reabsorbibles, en base a la experiencia
comparada (21).

DISCUSION

Las complicaciones revisadas en este analisis corresponden
a comunicaciones de expertos relativas a procedimientos
médicos. Cuando las intervenciones las efecttian médicos
bien entrenados el riesgo de complicaciones es muy bajo
y la mayoria de veces remiten por si solas o tras interven-
ciones sencillas. Sin embargo, siempre es importante estar
preparado para solventar posibles complicaciones, aunque
sean poco frecuentes (2,3,7,13,25). El intrusismo profe-
sional en la aplicaciéon de estas técnicas puede conllevar
resultados estéticos nefastos y complicaciones graves,
segtin informaciones de algunos miembros de la Sociedad
Espanola de Medicina Estética, tal como sucedia con el
caso de la silicona liquida (1). Indudablemente los fallos
técnicos importantes y el desconocimiento de la anatomia
de las zonas de inyeccion pueden acarrear inesteticismos
inaceptables, persistentes en funcién del tiempo de perma-
nencia propio de cada tipo de relleno.

A nivel clinico es importante diferenciar entre complica-
ciones evitables (que dependen del médico), de las inevi-
tables (asociadas a la idiosincrasia del paciente). Algunos
autores encuentran complicaciones utilizando una buena
técnica, pero la mayoria de complicaciones pueden
evitarse (2,4,7,8,11,13,21,25).

Los datos disponibles sugieren que la incidencia de
complicaciones en condiciones 6ptimas de aplicacién es
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inferior al 1% en los tratamientos con acido hialurénico,
acido polilactico y policaprolactona, e inferiores al 3% en
los tratamientos con hidroxiapatita célcica. La mayoria de
las complicaciones son leves, transitorias, previsibles o
evitables (2,7,11,21). Las complicaciones documentadas en
la literatura son muy escasas en comparacion al namero
total de intervenciones practicadas a nivel mundial, segin
diferentes estimaciones recogidas en esta revision.

Un comité internacional (Global Aesthetic Consensous
Group) ha elaborado un documento para ayudar a prevenir
y tratar las complicaciones de los rellenos temporales en
la cara (7). Se refieren al acido hialurénico, pero muchas
recomendaciones también son vélidas para el resto de
rellenos que se incluyen aqui. Segtin este Grupo Experto,
y en concordancia con esta revision, cuando los materiales
son adecuados, y cuando la técnica es apropiada, la apari-
cién de efectos inesperados y complicaciones es muy baja.
Muy ocasionalmente se observan complicaciones menores
autolimitadas, y excepcionalmente complicaciones impor-
tantes que requieren tratamiento precoz y seguimiento
estricto (2,3,7,13,25).

Las reacciones adversas y complicaciones pueden
depender del producto, del procedimiento, o del paciente,
y en gran medida son evitables. Se necesita conocer la
anatomia de la zona inyectada, vigilar las dreas mas criticas
o de peligro, aspirar antes de inyectar, inyectar el material
lentamente con la minima presion posible, utilizar jeringas
de poco volumen que liberen alicuotas precisas, utilizar
agujas pequenias para inyeccién lenta y considerar a fondo
las enfermedades del paciente. En cuanto al manejo de las
complicaciones, cuando ya se han producido, conviene
disponer de hialuronidasa (en el caso de acido hialuré-
nico), corticoides orales, corticoides intralesionales, anti-
biéticos, antivirales, aspirina oral, compresas templadas y
kit para cultivo bacteriano, segtin las recomendaciones de
Signorini y cols. (7).

Existen pocos datos que permitan establecer, con sufi-
ciente rigor, la incidencia real de complicaciones sobre
el total de pacientes tratados con cada tipo de relleno
reabsorbible. Sélo se dispone de informacién sobre casos
tnicos, o series cortas de casos, sin que se sepa el nimero
total de pacientes sometidos a cada tipo de producto.
El estudio de Daines y Williams es el que aporta mayor
informacion (2). Sus resultados son coherentes con la lite-
ratura revisada en este estudio, especialmente con la mas
actual. Por ejemplo, una serie de 286 pacientes tratados

con &cido hialurénico (publicada en 2006) encontré una
incidencia de complicaciones alrededor del 5% (26).
Dicha incidencia es muy superior al 0,2% notificado
por Daines y Williams en 2013 en una muestra mucho
mas amplia (2). Es obvio que los avances en los conoci-
mientos practicos pueden haber influido en la reduccién
de complicaciones (2,3,7,13,25). Las diferencias en los
materiales y métodos empleados en series cortas pueden
explicar diferencias en las incidencias de complicaciones
entre los diferentes estudios. Ciertamente, unas pocas
series limitadas de pacientes muestran rangos de inci-
dencia de efectos adversos entre el 5% a 35% con los
diferentes materiales abordados en esta revision. Algunos
resultados no se han tenido en cuenta por limitarse a
efectos transitorios comunes intrinsecos al procedimiento
sin relevancia clinica, o bien por corresponder a casuis-
ticas cortas y antiguas sin los conocimientos actuales para
prevenir las complicaciones.

Conviene insistir en que las complicaciones con otros
materiales de relleno semipermanentes no degradables, y
permanentes no degradables, como los polimetacrilatos,
los geles de poliacrilamida o los polimeros de dimetilsi-
loxano, son mucho més frecuentes y graves. Estos mate-
riales inducen respuestas biolégicas diferentes, muestran
un peor perfil de seguridad y una incidencia de compli-
caciones y granulomas mucho mds elevada. Las compli-
caciones son mas graves y en algunos casos se necesitan
intervenciones agresivas para su correccion, a veces con
secuelas inevitables (1,3,13).

CONCLUSION

Las aplicaciones médicas especializadas de rellenos
dérmicos estéticos reabsorbibles con dcido hialurénico,
hidroxiapatita calcica, dcido polilactico y policaprolactona
presentan un buen perfil de seguridad. Muchas publica-
ciones de interés indican cdmo prevenir la mayoria de
complicaciones, y como tratarlas una vez ya se han produ-
cido. Se necesitan nuevos estudios prospectivos o retros-
pectivos, en muestras mas amplias, que ayuden a perfilar
con mayor exactitud la incidencia de complicaciones para
cada tipo de relleno, en condiciones de uso rutinario,
bajo las recomendaciones actuales. Estos estudios deben
proceder de centros médicos que disponen de casuisticas
propias sobre miles de pacientes, como el efectuado en el
Williams Rejuva Center, que por el momento, bajo nuestro
analisis, es el que aporta la mejor informacién.
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