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RESUMEN

Objetivo: Evaluar la eficacia y seguridad de la lipotransferencia autdloga (AFG), sola o en
combinacién con bioestimuladores, en el rejuvenecimiento facial y la reconstruccion oncoldgica.
Meétodos: Se realizé una revision sistematica siguiendo la declaracion PRISMA 2020. Se consultaron
PubMed, Embase y Cochrane Library entre enero de 2014 y julio de 2024. Se incluyeron ensayos
clinicos, estudios observacionales y revisiones sistematicas que evaluaran AFG aislada,
bioestimuladores (acido poli-L-lactico [PLLA], hidroxiapatita calcica [CaHA]) o la combinacion de
ambas en rejuvenecimiento y oncologia reconstructiva. Resultados: De 642 articulos identificados, 26
cumplieron los criterios de inclusion. La AFG aislada mostré mejoras en volumen y calidad tisular,
aunque con variabilidad en la supervivencia del injerto (reabsorcion 20—40%). Los bioestimuladores
demostraron eficacia en elasticidad y densidad dérmica, con resultados sostenidos 18—24 meses. La
combinacion de AFG y bioestimuladores ofrecid beneficios superiores en retencion volumétrica,
textura cutdnea y satisfaccion del paciente (>90%), con complicaciones leves (<5%). En pacientes
irradiados, la AFG mejor¢ elasticidad y vascularizacion sin evidencia de aumento en la recurrencia
tumoral, aunque se recomienda precaucion y seguimiento estrecho. Conclusion: La lipotransferencia
autdloga, sola o combinada con bioestimuladores, es una técnica segura y efectiva para
rejuvenecimiento facial y reconstruccion en pacientes seleccionados. Se requieren estudios
multicéntricos con mayor tamafio muestral, seguimiento prolongado y estandarizacion de protocolos,

asi como investigacion en biomarcadores predictivos para avanzar hacia una medicina personalizada.

Palabras clave: lipotransferencia autdloga, bioestimuladores, acido poli-l-lactico, hidroxiapatita

calcica, rejuvenecimiento facial
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Facial and Cervical Autologous Fat Grafting in Rejuvenation and
Oncologic Reconstruction: Synergy with Biostimulators and Oncologic
Safety

ABSTRACT

Objective: To evaluate the efficacy and safety of autologous fat grafting (AFG), alone or combined
with biostimulators, in facial rejuvenation and oncologic reconstruction. Methods: A systematic
review was conducted in accordance with the PRISMA 2020 statement. PubMed, Embase, and
Cochrane Library were searched from January 2014 to July 2024. Eligible studies included
randomized clinical trials, observational studies, and systematic reviews assessing AFG,
biostimulators (poly-L-lactic acid [PLLA], calcium hydroxyapatite [CaHA]), or their combination in
aesthetic and oncologic contexts. Results: From 642 articles screened, 26 met inclusion criteria.
Isolated AFG improved facial volume and tissue quality, although graft survival varied (20—40%
resorption). Biostimulators demonstrated significant improvements in skin elasticity and dermal
density, with effects lasting 18—24 months. The combined use of AFG and biostimulators achieved
superior outcomes in volumetric retention, skin texture, and patient satisfaction (>90%), with minor
complications (<5%). In irradiated patients, AFG enhanced elasticity and vascularization without
evidence of increased tumor recurrence, although cautious use and strict follow-up remain essential.
Conclusion: Autologous fat grafting, either alone or combined with biostimulators, is a safe and
effective technique for facial rejuvenation and oncologic reconstruction. High-quality multicenter
randomized trials with larger sample sizes, longer follow-up, and standardized protocols are needed,

as well as biomarker-based approaches to personalize treatment and optimize clinical outcomes.

Keywords: autologous fat grafting, biostimulators, poly-l-lactic acid, calcium hydroxyapatite, facial

rejuvenation




INTRODUCCION

El envejecimiento facial es un proceso dinamico y multifactorial que involucra la atrofia progresiva de
compartimentos grasos, la reabsorcion oOsea, la pérdida de elasticidad cutanea y la disminucién en la
produccion de coldgeno y elastina. Estos cambios, influenciados por factores intrinsecos y
extrinsecos, producen flacidez, hundimiento en areas criticas y pérdida de contornos definidos, lo que
impacta de manera significativa en la percepcion estética y en la calidad de vida de los pacientes [1,2].
La lipotransferencia autéloga (Autologous Fat Grafting, AFG), también denominada Autologous Fat
Transfer (AFT), ha evolucionado de ser un procedimiento de relleno a consolidarse como una técnica
regenerativa de primera linea en cirugia estética y reconstructiva. Desde la estandarizacion de
Coleman en la década de 1990, la AFG se ha posicionado como un procedimiento seguro y
reproducible que permite restaurar volumenes, mejorar la calidad tisular y alcanzar resultados
naturales con baja morbilidad [3,4]. El tejido adiposo no solo aporta volumen, sino que constituye una
fuente rica en células madre derivadas de tejido adiposo (Adipose-derived Stem Cells, ASC), capaces
de secretar factores de crecimiento y citocinas con propiedades angiogénicas, antiapoptoticas y
troficas, lo que explica sus beneficios regenerativos [5—7].

Diversos estudios preclinicos han demostrado que el enriquecimiento de los injertos con ASC (AFT-
ASC) incrementa de manera significativa la retenciéon volumétrica, reduce la apoptosis y promueve la
angiogénesis. En modelos animales, los injertos AFT-ASC mostraron un 50% menos de apoptosis a 7
dias, mayor densidad vascular (CD31 positivo) y hasta un 70% de retenciéon volumétrica a los 3
meses, en contraste con la grasa no enriquecida que present6 hasta un 95% de reabsorcion [8,9]. Estos
hallazgos respaldan la hipotesis de que el aporte celular adicional optimiza la integracion del injerto y
mejora su durabilidad clinica.

En paralelo, los bioestimuladores dérmicos, como el acido poli-L-lactico (PLLA) y la hidroxiapatita
calcica (CaHA), han demostrado eficacia en la induccion de neocolagénesis y remodelacion
progresiva de la matriz extracelular, con resultados que se mantienen entre 18 y 24 meses [10,11]. La
combinacion de AFG con bioestimuladores surge como una estrategia sinérgica que integra los
beneficios volumétricos y regenerativos de la grasa con la estimulaciéon sostenida de colageno,

logrando mayor elasticidad, durabilidad de resultados y altos indices de satisfaccion del paciente [12].
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En el campo de la oncologia reconstructiva, particularmente en pacientes con cancer de cabeza y
cuello tratados con cirugia y radioterapia, la lipotransferencia autéloga ha adquirido un rol terapéutico
de creciente relevancia. Estos pacientes presentan fibrosis, hipovascularizacién y retracciones
cicatriciales que afectan tanto la funcion como la estética. La AFG ha demostrado mejorar la
elasticidad de los tejidos irradiados, favorecer la revascularizacion y disminuir la rigidez, lo que se
traduce en una mejor calidad de vida [13—15]. No obstante, el debate sobre su seguridad oncologica
persiste, ya que las ASC secretan factores proangiogénicos y de crecimiento que podrian tedricamente
estimular células tumorales residuales. A pesar de ello, la evidencia clinica acumulada en la ultima
década, en escenarios como la reconstrucciéon mamaria y craneofacial, no ha mostrado un incremento
en las tasas de recurrencia tumoral [16—18].

En este contexto, resulta fundamental sistematizar la evidencia cientifica disponible sobre la
lipotransferencia autdloga, tanto en poblacion sana como en pacientes oncoldgicos, y explorar el
potencial de su combinacién con bioestimuladores. El objetivo de esta revision es analizar
criticamente la eficacia, las aplicaciones clinicas, las complicaciones y la seguridad de la AFG y AFT-
ASC, asi como discutir las perspectivas de su integracion con bioestimuladores para optimizar los
resultados en rejuvenecimiento facial y oncologia reconstructiva.

METODOS

Esta revision sistematica se desarrolld conforme a las recomendaciones de la declaracion PRISMA
2020 para garantizar rigor metodologico y transparencia en el proceso de busqueda, seleccion y
andlisis de la evidencia.

Fuentes de informacion y estrategia de bisqueda

Se realizaron busquedas sistematicas en PubMed/MEDLINE, Embase y Cochrane Library desde
enero de 2014 hasta julio de 2024. La estrategia combind términos MeSH y palabras clave
relacionados con lipotransferencia y aplicaciones reconstructivas y estéticas. Los descriptores
principales fueron: (“autologous fat grafting” OR “autologous fat transfer” OR “lipofilling”) AND
(“facial rejuvenation” OR “cervical rejuvenation” OR “oncologic reconstruction” OR “head and neck

cancer” OR “oncology”). Se aplicaron filtros para restringir la bisqueda a estudios en humanos,

publicados en inglés o espaiiol y con disponibilidad de texto completo.




Criterios de inclusion

= Se seleccionaron estudios que cumplieran con al menos uno de los siguientes criterios:

Diseiio

Ensayos clinicos aleatorizados (ECA), estudios de cohortes, casos y controles, series de casos con >10

pacientes, revisiones sistematicas o metaanalisis.

Poblacion

Pacientes adultos sometidos a lipotransferencia autdloga facial o cervical (AFG/AFT), tanto en

poblacion sana como en pacientes con antecedentes oncologicos (principalmente cancer de cabeza y

cuello).

Intervencion

AFG sola o enriquecida con células madre derivadas de tejido adiposo (ASC) o fraccion vascular

estromal (AFT-ASC).

Desenlaces

Eficacia clinica (supervivencia del injerto, restauracion volumétrica, regeneracion tisular,

angiogénesis, elasticidad cuténea), satisfaccion del paciente, complicaciones y seguridad oncologica

(recurrencia tumoral o eventos adversos graves).

Criterios de exclusién

= Estudios experimentales en animales o in vitro, salvo aquellos de relevancia fundamental para
explicar mecanismos biologicos.

= Reportes de caso individuales, cartas al editor, opiniones o literatura gris.
Publicaciones anteriores a 2014, excepto aquellas histéricas o de referencia metodoldgica
(ejemplo: técnica de Coleman).

Proceso de seleccion

Dos revisores independientes (D.S.K. y G.A.V.R.) examinaron de manera inicial los titulos y

resimenes identificados. Los estudios potencialmente elegibles se evaluaron en texto completo para

confirmar su inclusion. En caso de discrepancia, un tercer revisor (X.A.S.G.) actué como arbitro. Se

utilizé un gestor bibliografico para identificar duplicados y organizar la evidencia.




Extraccion de datos
Se disefi6 una hoja de extraccion estandarizada. De cada estudio se recopilaron los siguientes datos:
primer autor y afio de publicacion, disefio metodoldgico, poblacion y tamafio muestral, caracteristicas
de la intervencion, comparador (cuando existia), duracion del seguimiento y resultados clinicos clave.
Evaluacion de calidad
La calidad metodologica se evalué mediante herramientas validadas segun el tipo de estudio:
= ECA: escala de Jadad.
= Estudios observacionales: Newcastle-Ottawa Scale (NOS).

Revisiones sistematicas: AMSTAR 2.
= Lacerteza global de la evidencia se valoré mediante el enfoque GRADE.
Sintesis de resultados
Dada la heterogeneidad de disefios, poblaciones y desenlaces, se optd principalmente por una sintesis
narrativa cualitativa. En aquellos casos donde tres o mas estudios mostraron homogeneidad en
poblacion, intervencion y variables de resultado, se considerd la realizacion de un metaandlisis
exploratorio con modelo de efectos aleatorios.
RESULTADOS
Seleccion de estudios
La btisqueda sistematica identificé un total de 642 articulos. Tras la eliminacion de 128 duplicados, se
analizaron 514 registros. De estos, 427 fueron excluidos por no cumplir con los criterios de inclusion
durante la revision de titulo y resumen. Posteriormente, 87 articulos fueron evaluados en texto
completo, de los cuales 61 fueron excluidos por falta de informacion clinica relevante, poblacién no

adecuada o disefio metodoldgico insuficiente. Finalmente, se incluyeron 26 estudios en la sintesis

cualitativa. El proceso de seleccion se resume en el diagrama PRISMA (Figura 1).




Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA de la revision sistematica.
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Caracteristicas generales

Los 26 estudios incluidos abarcaron ensayos clinicos aleatorizados, cohortes prospectivas y
retrospectivas, y estudios multicéntricos, con tamafios muestrales que oscilaron entre 25 y 68
pacientes. La mayoria fueron publicados en los tltimos cinco afios, reflejando el creciente interés en

la lipotransferencia autdloga (AFG/AFT) y su integracion con bioestimuladores. Las caracteristicas

principales de cada estudio se presentan en la Tabla 2.




Tabla 2. Principales estudios incluidos en la revision sistematica

Alftor Diseiio Poblacion | Intervencion Seguimiento Re.sul.t ados

(afio) principales

Rauso Cohorte 45 pacientes | Lipotransferencia | 12 meses Reabsorcion  del

2019 [5] facial 35%; alta
satisfaccion

Han 2020 | ECA 60 pacientes | Acido polilactico | 24 meses 1 elasticidad y

[7] volumen;

satisfaccion >85%

Hedén RCT 40 pacientes | Hidroxiapatita 18 meses Mejoria inmediata

2021 [8] calcica en densidad
dérmica; duracion
prolongada

Qiao 2022 | Ensayo 25 pacientes | Lipotransferencia | 18 meses Estabilidad

[10] clinico + PLLA volumétrica

superior a la grasa

sola

Bertossi Cohorte 32 pacientes | Lipotransferencia | 12 meses Menor tasa de
2022 [11] + PLLA reabsorcion;

satisfaccion >90%

De Boulle | Multicéntri | 68 pacientes | Lipotransferencia | 24 meses 1 elasticidad
2023 [12] | co + HarmonyCA® cutanea,
satisfaccion >90%,
complicaciones

minimas

Lipotransferencia autéloga aislada

Los estudios que evaluaron la AFG como procedimiento Gnico reportaron resultados consistentes en
restauracion de volumen y mejoria de la calidad cutdnea. La supervivencia del injerto mostrd
variabilidad, con tasas de reabsorcion entre 20% y 40% al afio [Rauso 2019]. A pesar de esta
limitacion, la satisfaccion de los pacientes fue alta debido a la naturalidad de los resultados y el bajo

perfil de complicaciones.




Bioestimuladores aislados

Los ensayos clinicos con acido poli-L-lactico (PLLA) y con hidroxiapatita célcica (CaHA)
demostraron mejoras significativas en elasticidad, densidad dérmica y satisfaccion estética [Han 2020;
Hedén 2021]. Los resultados se mantuvieron de forma progresiva y sostenida hasta por 18 a 24 meses,
aunque sin aportar volumen inmediato.

Combinacion de lipotransferencia y bioestimuladores

Los estudios que exploraron el uso combinado de AFG con PLLA o HarmonyCA® evidenciaron
mayor retencion volumétrica, reduccion de la reabsorcion grasa y mejoria en la elasticidad y textura
dérmica [Qiao 2022; Bertossi 2022; De Boulle 2023]. La satisfaccion global supero el 90% vy el perfil
de seguridad fue comparable al de cada técnica por separado.

Complicaciones

Las complicaciones reportadas fueron en su mayoria menores y autolimitadas, como edema,
equimosis y eritema. La AFG aislada presento tasas de complicaciones del 5-10%, principalmente
por reabsorcion parcial o asimetria [Rauso 2019].

En el caso de los bioestimuladores, se documentaron eventos leves como edema transitorio y nddulos
subcutaneos en menos del 5% de los casos [Han 2020; Hedén 2021]. En la combinacion, la tasa de
complicaciones fue inferior al 5%, sin reportes de eventos adversos graves, lo que respalda la
seguridad del abordaje (Tabla 3).

Tabla 3. Complicaciones reportadas en los estudios incluidos

y Complicaciones Complicaciones

Intervencion Tasa reportada
menores mayores

Lipotransferencia sola [4—6] | Asimetria, = nddulos, | Infeccion (rara) 5-10%
reabsorcion parcial

Bioestimuladores [7-9] Eritema, edema [ Nodulos subcutaneos | 2-5%
transitorio (infrecuentes)

Combinacion [10-12] Eritema leve, [ Sin eventos mayores | <5%
equimosis reportados




DISCUSION

Los hallazgos de esta revision sistemdtica confirman que la lipotransferencia autdloga (AFG)
constituye una intervencion segura y eficaz para la restauracion volumétrica y la mejora cualitativa de
la piel, tanto en el contexto del rejuvenecimiento facial como en la reconstruccion oncologica de
cabeza y cuello. La técnica ha demostrado beneficios mas alla del efecto de relleno, gracias a la
accion de las células madre derivadas de tejido adiposo (ASC), que promueven angiogénesis,
regeneracion tisular y secrecion de factores troficos [1-3]. No obstante, la variabilidad en la
supervivencia del injerto —con tasas de reabsorcion que oscilan entre 20% y 40% al afio— contintia
siendo un desafio clinico relevante [4,5]. A pesar de esta limitacion, los pacientes reportan niveles
elevados de satisfaccion, atribuibles a la naturalidad de los resultados y al bajo perfil de
complicaciones [6].

Los bioestimuladores, como el 4cido poli-L-lactico (PLLA) y la hidroxiapatita calcica (CaHA), han
mostrado eficacia en la induccion de neocolagénesis y la remodelacion progresiva de la matriz
extracelular, con resultados sostenidos durante 18 a 24 meses [7,8]. Sin embargo, carecen de un efecto
volumétrico inmediato. La combinaciéon de AFG con bioestimuladores surge como una estrategia
terapéutica integral que aprovecha las ventajas de ambas intervenciones: volumen inmediato,
regeneracion sostenida y mejoria en elasticidad y textura cutdnea. Estudios recientes reportan mayor
retencion volumétrica, reduccion de la reabsorcion grasa y tasas de satisfaccion superiores al 90%,
con un perfil de seguridad comparable al de las técnicas individuales [9—11]. La distribucion de los
estudios incluidos refleja este interés creciente por la combinacion, como se muestra en la Figura 2.
En términos de seguridad, la lipotransferencia aislada presenta complicaciones generalmente leves
como equimosis, edema, reabsorcion parcial e irregularidades de contorno, con incidencias entre 5% y
10% [4,6]. Los bioestimuladores, por su parte, han mostrado efectos adversos leves y autolimitados,
entre ellos eritema transitorio y noédulos subcutaneos en menos del 5% de los casos [7]. La técnica
combinada mantiene un perfil de seguridad favorable, con complicaciones reportadas en menos del
5% y sin eventos graves [9-11].

La seguridad oncolégica constituye un aspecto de particular relevancia. Aunque tedricamente las ASC

pueden secretar factores proangiogénicos y de crecimiento que favorezcan la proliferacion de células
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tumorales residuales [12], la evidencia clinica disponible no ha demostrado un incremento en las tasas
de recurrencia tumoral tras lipotransferencia en reconstruccion mamaria ni craneofacial [13—15]. Por
el contrario, en pacientes irradiados, la grasa autéloga ha mostrado beneficios en términos de
elasticidad, vascularizacion y reduccion de la fibrosis, con impacto positivo en la funcion y en la
calidad de vida [16,17]. Pese a ello, persiste la recomendacion de restringir su uso a pacientes libres
de enfermedad activa y bajo estrecha vigilancia oncologica [12,15].

A pesar de los resultados alentadores, esta revision presenta limitaciones relevantes que deben ser
consideradas. Existe heterogeneidad significativa entre los estudios incluidos en cuanto a disefio,
poblacion, criterios de evaluacion y desenlaces reportados, lo que dificulta la comparacion directa y
limita la solidez de las conclusiones [5,6,9]. Asimismo, muchos trabajos presentan tamafios
muestrales reducidos y seguimiento insuficiente para evaluar la durabilidad a largo plazo y descartar
riesgos oncologicos tardios. Otro aspecto critico es la variabilidad en las técnicas de lipotransferencia
utilizadas —procesamiento del tejido, enriquecimiento con ASC, volumenes inyectados—, lo que
puede explicar en parte la dispersion de resultados clinicos.

Las implicaciones clinicas son claras: la lipotransferencia autodloga, sola o combinada con
bioestimuladores, se posiciona como una opcion terapéutica eficaz y segura en rejuvenecimiento
facial, con beneficios sinérgicos que favorecen resultados mas duraderos y naturales. En oncologia
reconstructiva, representa una herramienta regenerativa de gran valor para pacientes sometidos a
radioterapia, con impacto positivo en elasticidad, vascularizacion y calidad de vida. Sin embargo,
dada la controversia persistente sobre la influencia potencial de las ASC en la progresion tumoral, es
indispensable individualizar la indicacion y asegurar un seguimiento estrecho en pacientes
oncoldgicos.

Futuras investigaciones deben orientarse hacia ensayos clinicos aleatorizados multicéntricos, con
mayor tamafio muestral y seguimiento prolongado, que permitan evaluar de forma robusta la eficacia
y la seguridad a largo plazo. Asimismo, resulta prioritario estandarizar las técnicas de procesamiento
y enriquecimiento de la grasa, con el fin de reducir la heterogeneidad de resultados y optimizar la

retencion volumeétrica.
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La integracion con bioestimuladores abre un campo prometedor, ain poco explorado, que requiere
estudios comparativos directos sobre diferentes combinaciones, dosis y protocolos de aplicacion.
Finalmente, la identificacion de biomarcadores predictivos podria contribuir a personalizar la
indicacion y a seleccionar a los pacientes que mas se benefician de esta intervencion, consolidando su
papel tanto en el rejuvenecimiento facial como en la reconstruccion oncoldgica.

Figura 2. Distribucion de los estudios incluidos en la revision sistematica segun la intervencion
evaluada. La mayoria de los estudios se enfocaron en la combinacion de lipotransferencia autdloga y
bioestimuladores (n = 12), seguidos por lipotransferencia aislada (n = 8) y bioestimuladores utilizados

de manera independiente (n = 6).

Figura 2. Distribucion de estudios incluidos segun la intervencién

AFG sola (n=8)

AFG + Bioestimuladores (n=12)

Bioestimuladores aislados (n=6)

CONCLUSION

La lipotransferencia autologa se consolida como una herramienta versatil en cirugia estética y
reconstructiva, con eficacia comprobada en la restauracion volumétrica y la regeneracion cutanea, y
con un perfil de seguridad favorable. La combinacion con bioestimuladores como el acido poli-L-
lactico y la hidroxiapatita calcica amplifica sus beneficios, al integrar el aporte volumétrico inmediato

con la estimulacion sostenida de colageno, logrando resultados més duraderos, naturales y altamente

satisfactorios para los pacientes.




En pacientes sometidos a tratamientos oncologicos, la lipotransferencia demuestra un valor particular
al mejorar la elasticidad y la vascularizacion de tejidos irradiados, contribuyendo tanto a la
rehabilitacion funcional como a la recuperacion estética. Sin embargo, dada la controversia en torno al
papel potencial de las células madre en la progresion tumoral, su aplicacion debe reservarse a
pacientes libres de enfermedad activa y siempre bajo una vigilancia clinica estrecha.
El futuro de esta técnica dependera de la generacion de evidencia de mayor calidad, mediante ensayos
clinicos aleatorizados multicéntricos con seguimiento prolongado y estandarizacion de protocolos
quirargicos. Ademads, la integracion con bioestimuladores y el desarrollo de biomarcadores
predictivos representan oportunidades clave para avanzar hacia una medicina personalizada que
optimice la seguridad y maximice los beneficios clinicos en rejuvenecimiento y reconstruccion
oncoldgica.
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