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Reporte de Caso: Remocidn de Biopolimeros en Region Facial
Enzimas Recombinantes: Nueva Alternativa de Tratamiento
Case Report: Removal of Biopolymers in the Facial Region
Recombinant Enzymes: New Treatment Alternative

Jennifer Carolina Rodriguez Luna®.

1 Médico Especialista en Cirugia General y Laparoscépica. Quito-Ecuador. https://orcid.org/0000-0003-
2120-1621 drajennifer21@gmail.com

Resumen

Los desastrosos resultados producidos por biopolimeros meses o afios después de ser
inyectados, han llevado a buscar tratamientos no invasivos ya que las resecciones quirargicas
pueden producir cicatrices deformantes, por lo que estan indicadas en zonas muy limitadas.
En la actualidad existe una nueva alternativa de tratamiento con la biotecnologia enzimatica
recombinante. En este trabajo se presenta un caso clinico de una paciente femenina de 46
afios de edad, quien acude a consulta por presentar deformidad y endurecimiento en la region
del menton y punta nasal. La paciente tiene un antecedente de importancia de aplicacion de
biopolimeros hace 16 afios, en el 2005, para perfilamiento estético a nivel facial. EI examen
fisico evidencia importante fibrosis, endurecimiento y deformidad que causa asimetria facial.
Se le aplicé 1 ampolla intradérmica del coctel de enzimas recombinantes (hialuronidasa,
lipasa, colagenasa), en 4 sesiones cada 10 dias, obteniéndose degradar gran parte de la
fibrosis generada por el biopolimero y tonificar y mejorar la calidad y tension de la piel. Esta
mezcla de enzimas recombinantes es una verdadera revolucion en la medicina abriendo un
sinnumero de posibilidades terapéuticas. La combinacion de estas tres enzimas hace que sea
un tratamiento altamente eficaz. Los resultados obtenidos revelaron una excelente respuesta
desde la primera aplicacion en nuestra paciente.
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Abstract

The disastrous results produced by biopolymers months or years after being injected, have
led over to seek non-invasive treatments since surgical resections can produce deforming
scars, which is why they are indicated in very limited areas. At present there is a new
alternative treatment with recombinant enzymatic biotechnology. We present a clinical case
of a 46-year-old female patient, who comes to the consultation for presenting deformity and
hardening in the region of the chin and nasal tip with a history of significant application of
biopolymers 16 years ago in 2005 for aesthetic profiling at the level. facial. Physical
examination reveals significant fibrosis, hardening, and deformity causing facial asymmetry.
1 intradermal ampoule of the recombinant enzyme cocktail (hyaluronidase, lipase,
collagenase) was applied: 4 sessions every 10 days, obtaining the degradation of a large part
of the fibrosis generated by the biopolymer and toning and improving the quality and tension
of the skin. This blend of recombinant enzymes is a true revolution in medicine, opening up
a number of therapeutic possibilities. The combination of these three enzymes makes it a
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highly effective treatment. The results obtained revealed an excellent response from the first
application in our patient.

Keywords: Enzymes, collagenase, hyaluronidase, lipase, biopolymers.
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Introduccion

Las enzimas son biomoléculas de naturaleza proteica que aceleran la velocidad de reaccion
hasta alcanzar un equilibrio. Constituyen el tipo de proteinas mas numeroso y especializado
y, actllan como catalizadores de reacciones quimicas especificas en los seres vivos o sistemas
biolégicos. Muchas de las enzimas no trabajan solas, se organizan en secuencias, también
Ilamadas rutas metabolicas, y muchas de ellas tienen la capacidad de regular su actividad
enzimatica (Fierro et al., 2017).

Adicionalmente, las enzimas tienen una enorme variedad de funciones dentro de la célula:
degradan azUcares, sintetizan grasas y aminoacidos, copian fielmente la informacién
genética, participan en el reconocimiento y transmision de sefiales del exterior y se encargan
de degradar subproductos toxicos para la célula, entre muchas otras funciones vitales
(Ramirez, 2013).

Es importante mencionar que, las enzimas son catalizadores poderosos, manipulables y
amigables con el ambiente. En la actualidad, y gracias a los avances en distintos campos de
la ciencia, las enzimas se utilizan en aplicaciones tradicionales, como la industria alimentaria,
comida para ganado, detergentes, textiles, y también en otras areas que incluyen a la
farmacéutica, la de diagndstico y la quimica (Ramirez, 2013).

Guevara et al. (2013), indica que el descubrimiento de la estructura y el mecanismo de
replicacion del ADN han permitido el desarrollo de técnicas biomoleculares para su
manipulacion. Gracias a estos avances es posible sintetizar proteinas en organismos en los
gque no se encuentran de manera natural (sobreexpresion heteréloga). A las proteinas
producidas de esta manera se les conoce como proteinas recombinantes (PR). El
procedimiento para producir una PR consiste en introducir el ADN que codifica para la
proteina de interés en un vector de sobreexpresion (plasmidos, virus, césmidos).

El tratamiento con enzimas recombinantes es una de las ultimas novedades en medicina
estética (Fierro et al., 2017). Se trata de una terapia revolucionaria que se consigue con la
suma de tres enzimas: la lipasa, la colagenasa y la hialuronidasa. La lipasa favorece la
reduccién de la capa grasa hipertréfica, la colagenasa ayuda a disolver el tejido fibroso
mediante la disolucion del colageno malo y la eliminacion de estas fibras de colageno
solidificadas, y la ruptura de las células grasas ayuda a relajar el tejido externo, alisando y
mejorando la estructura de la piel. Por su parte, la hialuronidasa incrementa la permeabilidad
dérmica, aumenta el drenaje linfatico y el flujo sanguineo, mejorando la penetracion de los
productos enzimaticos en la piel (Duarte et al., 2016).

La hialuronidasa es una enzima soluble, responsable de la degradacidn enzimatica de los
glucosaminoglicanos, hidroliza el acido hialurénico, rompe los enlaces R de 1,4-N-
acetilglucosaminidasa, lo que aumenta la permeabilidad de la piel y del tejido conectivo. Se
ha usado de manera terapéutica debido a esta capacidad para reducir la viscosidad de los
fluidos bioldgicos, incrementar la permeabilidad vascular y hacer que los tejidos sean mas
accesibles a ciertos farmacos administrados de forma inyectada, facilitando su absorcién;
ademas, también se ha visto que estimula la angiogénesis.

En este contexto, se han descrito y utilizado en técnicas como la mesoterapia para corregir
los excesos o complicaciones tras la aplicacion de geles inyectables con acido hialurénico;
para incrementar la accion de la anestesia local, en la prevencién del riesgo de necrosis en
escleroterapia y por su accion fibrinolitica. Los procesos cicatriciales fibréticos en el adulto
y el retraso en la curacién de las heridas se correlacionan con el incremento en la actividad
de hialuronidasas y la remocion de acido hialurénico.
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Las colagenasas tienen como funcion romper los enlaces peptidicos del colageno e
intervenir en su reordenamiento. Son enzimas con una alta capacidad fibrinolitica que acttan
disolviendo las fibras de colageno alrededor de los adipocitos presentes en los nddulos
celuliticos, mejorando asi el aspecto de la piel.

En medicina, las colagenasas se utilizan para tratar quemaduras y Ulceras, eliminar tejido
de cicatrices. Participan normalmente en el proceso de reparacion de la dermis y también
colaboran con la etapa de granulacién y reepitelizacién, en cicatrices hipertroficas posterior
a quemaduras, acné o cirugias. Relajan las fibras de colageno, alisan la piel, reducen la
Ilamada "piel de naranja" y degradan el colageno viejo con la consecuente produccion de
colageno nuevo.

Las lipasas (glicerol-éster hidrolasas) Son enzimas termoestables de bajo peso molecular,
con una potente actividad lipolitica. Acttan catalizando la separacion hidrolitica de acidos
grasos de cadena larga y glicerol en un entorno que no sea agua, por lo que se explica su
accion en la disminucion de la grasa localizada en zonas como abdomen, muslos, flancos,
papada, entre otras. Las lipasas disuelven los triglicéridos, reducen la capa grasa hipertrofica
movilizando la grasa localizada (Fierro et al., 2017).

En este mismo contexto, un estudio que compar0 la efectividad de colagenasa
clostridiopeptidasa A (CCA) versus la reseccion quirurgica de la cicatriz, concluyé que la
administracion de colagenasa clostridiopeptidasa A (CCA), resultd en reduccion de la
estancia en el hospital y de la necesidad total de cirugia y transfusion sanguinea en pacientes
con quemaduras con grosor parcial. De modo que la clostridiopeptidasa A, deberia
considerarse la opcidn de tratamiento inicial para la remocion de escaras por quemadura con
grosor parcial y sin infeccion (Fierro et al., 2017).

Asimismo, otro estudio en cicatrices hipertroficas que incluy6 a 21 pacientes, analizo la
aplicacion de hialuronidasa intralesional en cicatrices que tuvieran mas de seis meses de
evolucion. Las cicatrices estaban en diferentes localizaciones anatdmicas y recibieron un
total de cuatro a 12 aplicaciones separadas por cuatro semanas de intervalo (promedio de
duracion del tratamiento de 13.5 meses). Asi también, encontraron que la totalidad de las
lesiones se volvieron mas suaves y redujeron el eritema. La altura de la cicatriz disminuy6
significativamente (Castro y Mufioz, 2020).

Los biopolimeros son llamadas también “implantes tisulares” o “implantes de células
expandibles (Sanz y Erostegui, 2010). Por otra parte, se definen a los biopolimeros como
“macromoléculas de diferentes origenes, derivados del petroleo, de origen vegetal y muchos
son de origen sintético. En este Gltimo caso, la mayoria son derivados de la silicona”
(Coifmman, 2008).

En tal efecto, los biopolimeros son peligrosos principalmente por 3 razones: la primera es
que pueden desencadenar una excesiva reaccion inflamatoria en el organismo, granulomas,
porqgue el organismo identifica al biopolimero como un objeto extrafio y se desencadena una
reaccion defensiva. La segunda es que pueden migrar del lugar donde fueron infiltrados,
creando complicaciones a distancia. La tercera es que la mayoria de las veces no tienen
ningun control sanitario, lo que aumenta el riesgo de complicaciones y efectos secundarios
por infeccion. Otras consecuencias importantes de los biopolimeros son alergias, fibrosis,
lesiones y cambios en la textura de la piel (Sanz y Erostegui, 2010).

Una de las consecuencias mas graves de la aplicacion de biopolimeros, es que es muy
dificil su extraccion (Sanz y Erdstegui, 2010). El tratamiento podria ser quirdrgico, a través
de la remocién del producto inyectado. No obstante, las cicatrices pueden ser grandes, los
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resultados estéticos indeseables y no garantiza la extraccion definitiva de todo el material de
relleno (Rivera, 2020).

El abordaje de la enfermedad es complejo y debe ser realizado de forma multidisciplinaria.
El intento por lograr la curacion definitiva de la enfermedad, realizando resecciones amplias,
suele ser deformante y en muchas ocasiones insuficiente, dejando grandes areas cruentas
residuales de dificil manejo. El abordaje de estos pacientes se convierte en un reto para el
médico ya que no hay un tratamiento que sea satisfactorio (Ruiz, 2021).

Actualmente, existen tratamientos con fines estéticos que usan la combinacion de enzimas
para obtener efectos apropiados en la reestructuracion por estratos de la piel, para remover la
fibrosis que se produce posterior a la colocacion de biopolimeros o sustancias inyectables de
relleno, con resultados aparentemente efectivos. Las enzimas que se unen con este fin son
tres hialuronidasas, colagenasa y lipasa (Rivera, 2020).

Considerando la relevancia de tener cada dia mas evidencia cientifica y la experiencia del
uso de estas enzimas, se describe un caso clinico donde se utilizé esta mezcla enzimética
logrando obtener resultados satisfactorios en el paciente.

Caso Clinico

Paciente femenina de 46 afios de edad, quien acude a consulta por presentar deformidad
y endurecimiento en la region del menton y punta nasal con antecedente de importancia de
aplicacion de biopolimeros hace 16 afios en el 2005 para perfilamiento estético a nivel facial.

La paciente refirio en el interrogatorio que en el momento que le colocaron la sustancia
de relleno, “biopolimero”, le dijeron que se reabsorberia mas o menos en un afio posterior a
la colocacion. Sin embargo, al pasar los afios presenta mayor endurecimiento en la zona
inyectada. Niega otros antecedentes de importancia para el padecimiento actual.

A la exploracion fisica de la region afectada se observa marcada induracion en area de
mentdn a predominio derecho, induracién en punta nasal y deformidad que causa asimetria
facial, palpacion de area fibrética de consistencia dura (Ver Figura 1).

Se le calcularon 4 sesiones de aplicacion intradérmica de 1 ampolla del coctel de las 3
enzimas recombinantes: lipasa, hialuronidasa y colagenasa. Se realiz6 la medicion de la
asimetria facial previa al tratamiento: los puntos de referencia de la nariz fueron la distancia
entre ambas alas nasales, la distancia entre la glabela- punta de la nariz y punta nasal-angulo
columelolabial.
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Figura 1. Fotografia de la Paciente antes de iniciar el
tratamiento con enzimas recombinantes, se aprecia
asimetria facial en punta nasal y menton.

A nivel de la region mentoniana, desde el &ngulo de la mandibula al menton, en la primera
sesion se tomaron las fotos respectivas del antes, se procedié a mezclar 1ml de lidocaina en
la ampolla del coctel de enzimas para evitar dolor, se realiz6 el marcaje de la zona a inyectar
dividiendo en cuadrantes con separacion de 1 cm y se aplicd 0.5cc de la ampolla del coctel
de enzimas en cada uno hasta acabar el contenido de la misma. Se utiliz6 el coctel 1 Vial
Liquido 1500 1U/ 500 IU por cada enzima que se recombina entre si.

Figura 2. Fotografia de la Aplicacion de mezcla
enzimatica recombinantes previo marcaje con
separacién de 1cm en el area del menton.
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Desde la primera sesion se observo repetidamente la dificil penetracion de la aguja y
también la dificil difusion del liquido, pasando con facilidad en la sesion 2 y con mayor
facilidad en la sesion 3.

Se observo leve enrojecimiento y la paciente refirié leve calor en la zona inyectada
posterior a la aplicacion en las sesiones, sintomatologia que fue disminuyendo en cada sesion,
con disminucion de la induracion en los 10 dias que transcurrian entre una sesion y otra. Ya
a la 3era sesion la paciente comunico la mejoria con un buen estado de animo y felicidad al
ver resultados satisfactorios en tan poco tiempo, segun lo que refirio.

su tratamiento con mezcla de enzimas recombinantes.

Discusion

Las enzimas recombinantes se obtienen de un proceso biocompatible y natural, que
permite concentrar al maximo los principios activos de estas 3 enzimas: colagenasa,
hialuronidasa y lipasa; las que en conjunto ayudan a eliminar grasa localizada, cicatrices,
fibrosis, entre otros. (Fierro et al., 2017). Cuando se mezclan la hialuronidasa, la lipasa y la
colagenasa se originan metabolitos intermediarios, en el interior de la célula, promoviendo
basicamente una cascada de eventos reestructurativos. La funcion por separado de los
principios activos se distingue porque la colagenasa es capaz de remover el tejido cicatrizal;
la lipasa aumenta el metabolismo de las grasas, consiguiendo que estas se degraden; mientras
que la hialurodinasa es la que permite la penetracion de las otras enzimas, funcionando,
ademas, como sustancia de drenaje linfatico (Rivera, 2020).

Un estudio clinico multicéntrico fue realizado en 10 clinicas dermatoldgicas con 42
pacientes y 44 cicatrices, con el objetivo de demostrar, mediante criterios cuantitativos, el
efecto del coctel enzimatico junto con HA de alto peso molecular. Los enzimas
recombinantes colagenasa y lipasa, junto con el HA de alto peso molecular en procesos de
cicatrizacién, concluyeron que tienen un efecto positivo en la reduccion de la fibrosis en la
reparacion tisular, lo que abre una nueva alternativa terapéutica al tratamiento de este tipo de
alteraciones fibréticas (Castro y Mufioz, 2020).
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Otro estudio demostro la eficacia de la hialuronidasa para la reversion de las inyecciones
de &cido hialuronico. Esto se demostré mediante un ensayo controlado y aleatorizado 90 dias
después de la aplicacion de las inyecciones, donde se observé que en 92% de los sujetos no
hubo restos palpables de la sustancia (Fierro et al., 2017).

En tal efecto, el tratamiento consiste en la infiltracion (inyeccidn intradérmica), sobre la
zona a tratar, a través de la combinacion de estas enzimas antes mencionadas, que actdan
donde sea necesario, obteniendo excelentes resultados prolongados y muy eficaces.

En sintesis, la colagenasa ayuda a romper el tejido fibroso mediante la disolucién del
colageno malo y la eliminacion de estas fibras de colageno solidificadas y la ruptura de las
células grasas ayuda a relajar el tejido externo, alisando y mejorando la estructura de la piel.
Actia en el Metabolismo de Colageno. Esta enzima disuelve los nddulos de celulitis
acumulada.

La hialuronidasa despolimeriza reversiblemente el &cido hialurénico existente en el
cemento alrededor de las células del tejido conectivo, reduciendo asi temporalmente la
viscosidad de ese tejido y haciéndolo mas permeable a la difusion de liquidos. Rompe los
polisacaridos que son los responsables de la acumulacion de liquidos.

La lipasa rompe la grasa en moléculas mas pequefias, para que sea mas facil la
movilizacion para el organismo y asi liberada mas rapidamente con eso, es posible perder
peso y volumen. Actla en el metabolismo de los triglicéridos. Ayuda disolver la grasa
acumulada localizada. Ante la interrogante: ¢Estas enzimas pueden trabajar?, es posible
afirmar que actuan sobre la grasa facial y corporal localizada, flacidez, fibrosis, celulitis,
cicatrices post-acne, cicatrices, atroficas, hipertréficas y queloides.

En la medicina, el uso de las enzimas cada vez es mas comudn. Por ejemplo, en los
productos adelgazantes, en las cremas faciales, exfoliantes y limpiadoras, en los productos
cicatrizantes, en los bactericidas, entre otros. Asimismo, el tratamiento con enzimas en el
area facial y corporal ofrece resultados rapidos, seguros, sin riesgos de anestesia y sin
cicatrices. El paciente se incorpora de inmediato a sus actividades (Rivera, 2020).

Conclusiones

El tratamiento con enzimas representa una alternativa estética minimamente invasiva. Las
enzimas (hialuronidasa, colagenasa, lipasa) ofrecen gran versatilidad en sus usos, representan
una excelente opcion en tratamiento de (cicatrices, queloides) y estéticos (adiposidades
localizadas, celulitis, flacidez, fibrosis, estrias, papada).

El caso clinico presentado muestra que siguen apareciendo pacientes con complicaciones
tardias del uso indiscriminado y no autorizado de sustancias inyectables como silicona
(biopolimero), por lo que es importante tener conocimientos de los avances en la practica
clinica del uso de estas enzimas, que estan marcando considerablemente un antes y un
después en los resultados de los pacientes.

En la actualidad, estas enzimas recombinantes estan demostrando ser seguras y eficaces
para tratar diferentes tipos de afecciones o correccion de defectos estéticos. Sin embargo,
existe poca literatura registrada de las mismas por la falta de reporte de casos en cada una de
sus aplicaciones, siendo importante aportar la experiencia personal de cada profesional que
contribuird en un futuro a tener mas informacion, mientras tanto estas enzimas seguiran
siendo objeto de constantes estudios biotecnolégicos y farmacoldgicos.
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