CARACTERIZACION DE LA EPITELIZACION EN LA REGENERACION CUTANEA FACIAL
CON FIBRINA RICA EN PLAQUETAS Y LEUCOCITOS.

CHARACTERIZATION OF EPITELIZATION IN FACIAL CUTANEUS REGENERATION
WITH FIBRIN RICH IN PLATELETS AND LEUKOCYTES.

Leodanyi Adan Socarras !, Tairi Borges Garcia 2, Manuel Antonio Arce Gonzéalez®, Edey
Delgado Rodriguez 4, Actheinay Cruz Cobo °

lEspecialista de Primer Grado en Cirugia Maxilofacial. Hospital Universitario “Dr. Celestino
Hernandez Robau”, Santa Clara, Villa Clara, Cuba. https://orcid.org/0000-0003-2256-3747

e-mail: leodanyi.adan@gmail.com

2 Especialista de Primer Grado en Cirugia Maxilofacial. Universidad de Ciencias Médicas de
Villa Clara, Santa Clara, Villa Clara, Cuba. https://orcid.org/0000-0002-4980-1234
SEspecialista de Segundo Grado en Medicina Interna y Hematologia. Universidad de
Ciencias Médicas de Villa Clara, Santa Clara, Villa Clara, Cuba. https://orcid.org/0000-0001-
8710-4045

“Residente de Cirugia Plastica y Caumatologia. “Hospital Universitario Arnaldo Milian
Castro”, Santa Clara, Villa Clara, Cuba. https://orcid.org/0000-0003-2362-5970
SEspecialista de Primer Grado en Cirugia Plastica y Caumatologia. “Hospital Universitario
Arnaldo Milian Castro”, Santa Clara, Villa Clara, Cuba. https://orcid.org/0000-0002-2357-
0191

RESUMEN

Introduccion: En el manejo de los defectos cutdneos faciales se han utilizado varias
técnicas a nivel mundial. Novedosas practicas utilizan los concentrados plaquetarios por sus
propiedades moduladoras y favorecedoras de la regeneracion tisular. Objetivo: Caracterizar
la epitelizacion en la regeneracion de defectos cutaneos faciales tratados con la utilizacion
de la membrana de fibrina rica en plaquetas y leucocitos. Método: Se realizd una
investigacion cuasi-experimental, longitudinal y prospectiva en la consulta de Cirugia
Maxilofacial de la Facultad de Estomatologia de Villa Clara, desde septiembre de 2015 a
junio de 2019. Fue seleccionada una muestra intencional de 22 pacientes segun criterios
establecidos por los investigadores. A partir de una autodonacion de sangre del paciente se
obtuvo una membrana de fibrina rica en plaguetas y leucocitos, que después de la reseccion
de la lesion, fue suturada en el defecto quirdrgico. Resultados: La edad media fue 62 afios y
el 54,55% fueron del sexo femenino. Mostraron buena epitelizacion el 90.91% de los

pacientes y el tiempo de epitelizacion predomind en la categoria estandar en el 59.09%,
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seguido por la categoria corto en el 22.73%. Conclusion: Los pacientes que recibieron
tratamiento con la membrana de fibrina rica en plaquetas y leucocitos para la reconstruccién
de defectos faciales, mostraron una distribucidén similar en ambos sexos. Epitelizaron bien en
su mayoria, con independencia de los antecedentes patoldgicos personales, los habitos

téxicos, la zona anatémica afectada y el tamafo del defecto.

Palabras clave: Reconstruccién facial; regeneracion tisular guiada; fibrina rica en plaquetas
y leucocitos; membrana de fibrina rica en plaquetas y leucocitos; medicina regenerativa.

INTRODUCCION

El manejo de los defectos faciales constituye un tema apasionante y representa todo un
desafio para el Cirujano Plastico y Maxilofacial en el contexto médico actual. La primera
descripcion detallada sobre reconstruccion facial fue documentada en el Sushruta Samhita!
(600-700 AC). Morales Yépez y otros? refieren que J. M. Warren en 1830 report6 la primera
reconstruccion facial en América y a mediados del siglo XIX el cirujano aleman Johann
Friedrich Dieffenbach fue el responsable del perfeccionamiento de las técnicas indias e
italianas en Europa.

Los conceptos actuales en el campo de la cirugia reconstructiva consideran que la cara por
su situacion, proyeccién y contorno, constituye uno de los centros de atencién visual méas
importantes y, por consiguiente, un atributo esencial para la armonia corporal. La pérdida de
alguna de sus unidades, incluso por minima que sea, se traduce en defectos que obedecen
a diversas circunstancias donde los traumatismos y la reseccion de lesiones constituyen las
mas frecuentes.3

Para la reconstruccion de estos defectos, las opciones terapéuticas son multiples al igual
gue los aspectos a valorar a la hora de practicar algun tipo de intervenciéon.* Los
procedimientos basados en el uso de colgajos locales e injertos de piel han sido, sin duda,
herramientas de gran valor hasta nuestros dias. Sin embargo, su utilizacion en defectos de
mediano y gran tamafo fundamentalmente en areas anatomicas complejas como la piramide
nasal, el pabellon auricular y la regién frontal donde la piel es mas gruesa, sebacea y
adherida a planos profundos, hace que su realizacidbn sea mas compleja 0 no se obtengan
los resultados esperados. °

En los dltimos afios se ha producido un notable avance en una naciente disciplina de las
ciencias médicas denominada medicina regenerativa, que tiene como objetivo estimular o
regenerar células, tejidos u 6rganos afectados. Particular importancia tienen las aplicaciones
de los concentrados plaquetarios; recientemente se destacan sus beneficios como sustratos

basicos para la obtencién de biomateriales, por lo que resulta prometedor este nuevo uso.®



Fue el francés Joseph Choukroun quien hace diecinueve afios atras utilizd, por primera vez,
lo que ha sido definido como un concentrado plaquetario de segunda generacion: la fibrina
rica en plaquetas y leucocitos. Su origen deriva del procesamiento de una muestra de
sangre autbloga, y su principio se fundamenta en tratar de aunar y utilizar los efectos
positivos de las sustancias implicadas en el proceso de cicatrizacion como plaquetas,
leucocitos, células madre y otras moléculas activas como citocinas y factores de
crecimiento, en una matriz tridimensional de fibrina polimerizada, para actuar
sinérgicamente. ’

Es importante destacar que todos los componentes que integran este biomaterial se
encuentran de forma natural en el organismo humano; al no emplearse aditivos, convierte su
accion en un proceso totalmente fisiolégico, con la Unica consideracion que las
concentraciones de los diferentes elementos que actian sobre la zona a tratar, se
encuentran en una mayor concentracion. 8

Esto permite la obtencién de respuestas organicas importantes basadas en el aumento del
metabolismo celular, y asi la estimulacion de procesos celulares como la migracion, la
proliferacion y la diferenciacion de las células epiteliales, endoteliales, fibroblastos,
monocitos, macrofagos y queratinocitos, asi como la sintesis y aposicion de colageno,
elastina y proteoglicanos, lo que trae como resultado final la regeneraciéon y remodelacion
del tejido. 210

Consecuentemente a la alta incidencia de lesiones cutaneas faciales, asi como la necesidad
de actualizar y dirigir los esfuerzos terapéuticos e investigativos ante esta problematica, nos
motivamos a realizar el presente estudio con el objetivo de caracterizar la epitelizacion en la
regeneracion de defectos cutaneos faciales tratados con la utilizacion de la membrana de

fibrina rica en plaquetas y leucocitos (MFRP-L).

METODOS

Se realiz6 una investigacion cuasi-experimental, longitudinal y prospectiva en la consulta de
Cirugia Maxilofacial de la Facultad de Estomatologia de Villa Clara, Cuba, en el periodo
comprendido desde septiembre de 2015 a junio de 2019. La poblaciéon objeto de estudio
estuvo conformada por 93 pacientes que acudieron a dicha consulta durante ese periodo
de tiempo y que presentaron lesiones cutaneas faciales. Se realiz6 un muestreo intencional,
no probabilistico. La muestra de estudio quedo constituida por 22 pacientes, que dieron el
consentimiento para participar en el estudio y que presentaron lesiones cutaneas faciales
mayores de 1 cm donde posterior a su reseccion no se pudiera realizar el cierre primario de

la herida.



Obtencion del biomaterial:

La técnica se realizé en el Servicio Cientifico Técnico de Medicina Regenerativa de la
Unidad de Investigaciones Biomédicas de la Universidad de Ciencias Médicas de Villa Clara.
El proceder consistio en una autodonacion de 10 ml de sangre, la cual se depositd en tubos
de ensayo sin anticoagulantes y se centrifug6é durante 12 minutos a 2700 rpm. La pronta
centrifugacion modifico la integridad de la sangre total, donde la accion de la trombina sobre
el fibrinbgeno formé una densa red de fibrina devenida en un coagulo. El biomaterial
obtenido concentra en su composicion, aproximadamente, un 97 % de plaguetas y un 50 %
de leucocitos, del volumen de sangre total extraida inicialmente. Se elaboré para el
mantenimiento del biomaterial, un suero autélogo al 20 % que garantizg, por su composicion
y ventajas, la presencia de multiples factores de crecimiento y moléculas con accién
antibacteriana, lo que contribuyé a los procesos de regeneracion al aportar los factores
nutricionales y de crecimiento necesarios para conservar la viabilidad celular, mientras los
componentes bactericidas limitaron el riesgo de contaminacion e infeccion que pudiera haber
coexistido.?

Aplicacion del biomaterial:

Luego de ser resecada la lesién, se aplicé y adapt6 la membrana al defecto, se suturé con
nylon 4-0 y se coloc6 vendaje de cobertura. El sitio quirdrgico se evalud clinicamente a
intervalos regulares y se calculd y tabul6 estadisticamente una puntuacién sobre la base de
varios parametros relacionados con la regeneracion tisular.

Las variables estudiadas fueron la edad, sexo, tamafio del defecto, zona anatémica, grado
de epitelizacién, tiempo de epitelizacion, antecedentes patolégicos personales (APP) y
habitos toxicos. Los datos obtenidos fueron recolectados en fichero automatizado, para lo
gue fue utilizado el paquete estadistico SPSS para Windows, version 19,0. La informacion
fue resumida en cuadros estadisticos. Se realizaron distribuciones de frecuencias, absolutas
y relativas (por cientos), y se utilizaron medidas de resumen (media y desviacién tipica). Se
aplicé la prueba estadistica de comparacion de proporciones para una muestra y prueba de
independencia (estadistico Chi cuadrado), con un nivel de significaciéon a=0,05. La decisién
estadistica fue tomada respecto al valor de la significacion (p) del estadigrafo: si p>0,05 se
considerd no significativa, si p<0,05 se consideré significativa la prueba. El presente estudio
se acogio a los principios éticos de la Convencion de Helsinki de 1983 para la investigacion
médica. Solo el personal médico vinculado a la investigacion tuvo acceso a los datos y los
resultados, que se mantuvieron en estricta privacidad, para lo que se firmd un acuerdo legal

de no divulgacion y confidencialidad.



RESULTADOS

La tabla 1 muestra la distribucion de los pacientes por edad y sexo. El grupo de edad
predominante fue de 50 a 59 afos (nueve pacientes, 40,91%), seguido del grupo de 70 a 79
afos (siete, 31,82%); la edad media estuvo en los 62,82+11,28 afios. Del total de pacientes
12 (54,55%) fueron del sexo femenino y 10 (45,45%) masculinos. Estos resultados no
difieren de forma significativa, p=0,5204. De los nueve pacientes que se encontraban en el
grupo de edad predominante (50 a 59 afios) siete (31,82%) correspondieron al sexo
femenino. La distribucion por grupos de edades fue similar en ambos sexos, lo que se

corrobora con la significacion del estadigrafo, p=0,4767.

Tabla 1. Distribucién por edad y el sexo.

Sexo
Edad (afios) Femenino Masculino Total
Ne % N° % Ne %
<50 2 9,09 1 4,55 3 13,64
50 a 59 7 31,82 2 9,09 9 40,91
60 a 69 - - 2 9,09 2 9,09
70a79 2 9,09 5 22,73 7 31,82
80 y mas 1 4,55 - - 1 4,55
Total 12 54,55 10 45,45 22 100
Edad media=62,82 afios Desviacion tipica=11.28 afios
7=0,6427 p=0,5204
Chi cuadrado=1,4819 p=0,4767

El grado de epitelizacién se relaciona con la presencia de APP y habitos téxicos en los
pacientes tratados con la MFRP-L, como se muestra en la tabla 2. Resultaron bien
epitelizados 20 pacientes (90,91%) del total y solo dos (9,09%) moderadamente epitelizados.
No se encontraron pacientes en las categorias de no epitelizados ni pobremente
epitelizados. Se identificaron APP en nueve (40,91%) de los pacientes, siete (31,82%)
resultaron bien epitelizados y dos (9,09%) moderadamente epitelizados. De los 13 pacientes
con APP ausentes (59,09%) todos estuvieron bien epitelizados. No existi6 dependencia
estadistica significativa entre el grado de epitelizacion y la presencia de antecedentes
patolégicos personales, p=0,3037.

El habito del tabaquismo lo presentaban siete pacientes (31,82%), cinco (22,73%) quedaron
bien epitelizados y dos (9,09%) moderadamente. El grado de epitelizacion no dependié de la

presencia de tabaquismo, p=0,161.



El alcoholismo solo se identific6 en dos casos (9,09%), uno resulté bien epitelizado y uno
moderadamente, ambos para un 4,55%. No existi6 dependencia estadistica significativa del

grado de epitelizacion con la presencia de alcoholismo, p=0,4117.

Tabla 2. Grado de epitelizacion en relacion a los APP y hébitos toxicos.

Antecedentes patolégicos Grado de epitelizacion Total
personales Bueno Moderado
y hébitos téxicos N° % N° % N° %

Antecedentes Presentes 7 31,82 2 9,09 9 40,91
patolégicos  Ausentes 13 59,09 - - 13 59,09
personales Total 20 90,91 2 9,09 22 100
Habitos Tabaquismo 5 22,73 2 9,09 7 31,82
toxicos Alcoholismo 1 4,55 1 4,55 2 9,09

Nota: no pacientes no epitelizados ni pobremente epitelizados

(APP y grado de epitelizacién) Chi cuadrado=1,0577 p=0,3037
(Tabaquismo y grado de epitelizacion) Chi cuadrado=1,8910 p=0,1691
(Alcoholismo y grado de epitelizacién) Chi cuadrado=0,6738 p=0,4117

En la tabla 3 se distribuyen los pacientes tratados con MFRP-L segun el grado de
epitelizacion, zona anatomica afectada y tamafio del defecto quirdrgico. La afectacion de
una zona anatomica se evidencié en 15 pacientes (68,18%), de ellos 14 (63,64%) estuvieron
bien epitelizados y uno (4,55%) moderadamente. En los pacientes con afectacién de una
zona anatomica predominaron los defectos pequefios (nueve, 40,91%) y los defectos
medianos y grandes se observaron en tres pacientes (13,64%) en cada uno. En el caso de
los tres pacientes con defectos grandes dos (9,09%) estuvieron bien epitelizados y uno
(4,55%) resulté moderadamente epitelizado.

Se identificaron seis pacientes (27,27%) con afectacion de dos zonas anatdémicas, cinco
(22,73%) bien epitelizados y uno (4,55%) moderadamente epitelizado. Se encontraron
defectos pequefios en tres casos (13,64%), medianos en dos (9,09%) y grandes en un solo
paciente (4,55%) que epitelizé bien. Con afectacion de tres zonas anatdmicas solo se
identifico un paciente (4,55%) con un defecto de tamafio mediano bien epitelizado.

La mayoria de los pacientes epitelizaron bien, independientemente de la zona anatémica
afectada, p=0,7322.



Tabla 3. Grado de epitelizacidon en relacion a la zona anatomica y el tamafio del defecto.

Grado de epitelizacion
Tamafio

Zona Total
. del Moderado
anatémica Bueno
defecto
No % No % N° %
Pequena 9 40,91 - - 9 40,91
Mediana 3 13,64 - - 3 13,64
Una zona
Grande 2 9,09 1 4 55 3 13,64
Total 14 63,64 1 455 15 68,18
Pequeia 3 13,64 - - 3 13,64
Mediana 1 455 1 455 2 9,09
Dos zonas
Grande 1 4 55 - - 1 4 55
Total 5 22,73 1 4 55 6 27,27
Tres zonas Mediana 1 4 55 - - 1 4 55
Total 20 90,91 2 9,09 22 100

Nota: no se presentaron pacientes con cuatro zonas anatomicas
(Zona anatémica y grado epitelizacion)
Chi cuadrado=0,6233 p=0,7322

En la tabla 4 se relacionan el tiempo y el grado de epitelizacion. Predominaron 13 pacientes
con tiempo de epitelizacion estandar (59,09%), seguidos de cinco (22,73%) con tiempo de
epitelizacion corto y solo cuatro (18,18%) presentaron un tiempo prolongado.

En la totalidad de los 13 pacientes con tiempo estandar (59,09%) la epitelizacion fue buena,
lo mismo que en los cinco pacientes (22,73%) con tiempo corto. De los cuatro pacientes con
tiempo prolongado dos tuvieron buena epitelizacion y dos moderada, ambos constituyeron
un 9,09% del total en estudio.

El tiempo de epitelizacion se asocié de forma significativa al grado de epitelizacion,
p=0,0071.

Tabla 4. Relacion entre el tiempo y el grado de epitelizacion.



Grado de epitelizacion

Tiempo de _ o Moderadamente
epitelizacion Bien epitelizado epitelizado Total
N° % N° % N° %

Corto 5 22,73 - - 5 22,73
Estandar 13 59,09 - - 13 59,09
Prolongado 2 9,09 2 9,09 4 18,18

Total 20 90,91 2 9,09 22 100

Chi cuadrado=9,9000 p=0,0071

DISCUSION DE LOS RESULTADOS

La edad se plantea como un factor de riesgo para la aparicion de diversas enfermedades
cronicas en el adulto. A medida que aumenta la edad, aumenta la incidencia de lesiones en
la piel, sobre todo en zonas del cuerpo expuestas a diferentes agentes morbosos dentro de
los cuales las radiaciones solares y los traumatismos cobran vital importancia. Esta misma
consideracion puede extrapolarse al territorio facial el cual por su prominencia y exposicion
constituye uno de las zonas mas afectados.*

Autores como Shakeel y otros!! han sefialado un aumento de la incidencia de pacientes con
defectos faciales relacionados con una mayor edad y etiologia mayormente patoldgica, en
tanto resaltan una menor frecuencia en pacientes menores de 36 afios en los que la causa
traumatica ha sido el factor predominante.

Artiles y otros!® en un estudio para evaluar la evolucién clinica de los defectos faciales
rehabilitados con la MFRP-L encontraron que el grupo de edades que mayor predominio de
pacientes presentd se encontraban el de 50-59 afios lo cual coincide con nuestros
resultados. En cuanto al sexo, nuestros resultados difieren con los autores antes
mencionados'® quienes plantean que el masculino tiene una mayor incidencia.
Consideramos que resultados encontrados en este aspecto, se relacionan con las
caracteristicas demogréaficas de la poblacion cubana donde se observa un predominio
femenino en la poblacidon mayor de 50 afios y otro factor pudiera ser la mayor frecuencia con
gue la mujer acude, en nuestro medio, en busca de soluciones estéticas a los defectos
faciales.

Los pacientes estudiados epitelizaron bien en su mayoria, tanto los que presentaban APP y
habitos toxicos como los que no los tenian. Esto habla a favor de la inocuidad del
tratamiento y de los buenos resultados de la técnica en todo tipo de pacientes, sin

practicamente eventos adversos ni complicaciones.



Autores como Dohan-Ehrenfest y otros'?, reportan las ventajas de la MFRP-L en el proceso
de epitelizacion, por su efecto sobre los tejidos blandos, lo que ha permitido su utilizacion en
la cirugia plastica y maxilofacial.

Referente a la relacion de la epitelizacion con APP y habitos toxicos, Crisci y otros®®
encontraron que al aplicar la MFRP-L en tres pacientes diabéticos con ulceras asociada a
osteomielitis en miembros inferiores, obtuvieron una epitelizacion total de los defectos.
Segun plantea Sun y otros'4, el efecto de la MFRP-L en la epitelizacion estd dado por su
potencial mitético a nivel celular, inhibiendo la apoptosis o muerte celular programada, y
angiogénico, estimulando la formacion de nuevos vasos sanguineos que irrigaran la zona
mejorando de esta forma la cicatrizacion y regeneracion.

Aungue existio un predominio de pacientes con afectacion de una zona anatdémica y tamafio
pequefio de lesion, la mayoria, independientemente a estas caracteristicas obtuvieron buena
epitelizacion. Este resultado indica la potencialidad de esta novedosa técnica en el
tratamiento de defectos tanto pequefios como grandes y en pacientes con afectaciones de
varias zonas anatémicas. Debemos sefialar que de los dos pacientes con grado de
epitelizacion moderado, uno presentaba un defecto grande con una zona anatomica
afectada, y el otro paciente, un defecto mediano con afectacion de dos zonas anatémicas;
estos casos ademas de presentar defectos de mayor tamafo, presentaban enfermedades
cronicas, habitos toxicos y edad avanzada, condiciones que influyeron de forma negativa en
la epitelizacion.

En los pacientes incluidos en la investigacion, la mayoria tuvo un tiempo de epitelizacion
estandar, y resultaron bien epitelizados. Estas variables mostraron asociacion estadistica
significativa. Precisamente los dos pacientes moderadamente epitelizados presentaron un
tiempo de epitelizacion prolongado.

Al respecto coincidimos con autores como Franco Mora y otros!® quienes utilizan la fibrina
rica en plaguetas pura en los grandes defectos, posterior a la resecciéon de tatuajes,
obteniendo una buena epitelizacibn y en un tiempo corto con respecto a las terapias
convencionales. Por otra parte, Pinto y otros!® aplicaron la MFRP-L a 44 pacientes con
ulceras en miembros inferiores donde observaron la epitelizaciéon de los defectos en el 100%

de los pacientes. Nuestros resultados coinciden con los de estos autores.

CONCLUSIONES
Se aplicoé tratamiento con la MFRP-L a pacientes con defectos faciales, con distribucion
similar en ambos sexos. Epitelizaron bien en su mayoria, con independencia a la presencia

de APP vy habitos toxicos, de la zona anatdmica afectada y el tamafio del defecto.



Predomind un tiempo de epitelizacion estandar y el grado de epitelizacion fue bueno en la

mayoria de los pacientes.
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