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GLOSARIO

Angigénico. Proceso fisiolégico que consiste en la formacion de vasos sanguineos
nuevos a partir de los vasos preexistentes.

Glicacion. Reaccién quimica que afecta principalmente a la piel, alterando la
composicion de la dermis.

Mitdgenos. Factores que actlian en el ciclo celular.
Neoplasias. Tipo de formacion patologica de un tejido.

Quimiotactica. Sustancia quimica que atrae o repele a las células, son factores
liberados como resultado del dafio celular.

Quimiotaxis. Representa la reaccion ante la orientacién de los organismos celulares
libres ante la respuesta a un estimulo quimico.



RESUMEN

Hoy en dia existe un gran ndmero de tratamientos cosméticos que estan al alcance
de los consumidores con el fin de mejorar y eliminar los signos de envejecimiento:
arrugas, flacidez y manchas.

Una de las técnicas cosméticas utilizadas en la actualidad es la bioestimulacion con
plasma rico en plaquetas (PPR), el cual contiene factores de crecimiento, al que se
le ha atribuido propiedades de regeneracién de los tejidos y que podrian incidir
directamente en el cambio de la textura y el tono de la piel. Esta técnica esta
considerada no solo dentro de procesos clinicos en el area de la odontologia,
oftalmologia, ortopedia, densitometria, entre otras, sino también dentro del area
cosmeética. Sin embargo, se cuenta con escasa investigacion del PRP en el &mbito
dermatoldgico, dejando incierta la eficiencia cosmética de la técnica.

El objetivo principal de esta investigacion consiste en evaluar la eficacia cosmética
de la técnica mediante dos procedimientos de bioestimulacion con la aplicacion de
plasma rico en plaquetas en arrugas faciales, eficacia relacionada a los cambios de
la elasticidad y firmeza de la piel tratada.

La investigacion se desarrolld mediante ensayos in vivo; la muestra de estudio se
determiné mediante un disefio experimental factorial que consider6 como variables
independientes: el procedimiento utilizado en la técnica de bioestimulacion (plasma
rico en plaguetas —PRP—y plasma rico en plaquetas activado -PRPA-), el grupo de
edad segln tipo de envejecimiento (grupo | de 30 a 40 afios y grupo Il de 41 a 50
afios) y el género de las personas que lo reciben (masculino y femenino). La
combinacion de las variables con analisis por triplicado gener6 24 sujetos de estudio.

El reclutamiento de los sujetos voluntarios y el manejo de los mismos dentro del
estudio, estuvieron regidos por los principios éticos de la Declaracion de Helsinki y
las directrices para la buena practica clinica (BPC). Las aplicaciones de los
procedimientos se realizaron tres veces, con una frecuencia mensual y verificando la
elasticidad y firmeza mediante el equipo no invasivo de bioingenieria Cutometer
MPA 580.

El andlisis estadistico realizado mediante pruebas de DCA determiné un cambio en
la firmeza de la piel, encontrando diferencia estadistica en los valores de ROy F1 al
relacionar estos factores con el tipo de procedimiento utilizado. El andlisis da, como
resultado, un p-value de 0,0082 para PRP y de 0,0406 para PRPA, con unas medias
de 0,025y 0,001, respectivamente, lo que determina que PRPA es un procedimiento
mas efectivo con un valor mas cercano a cero que representa mejor firmeza cutanea.
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El parametro de elasticidad R5 y viscoeslasticidad R6 identifican un grupo con
mayor efectividad en el procedimiento, el grupo voluntario entre 30-40 afios presenta
mejores resultados en estos parametros en el tiempo T3y T2, respectivamente.

Como principal conclusién se obtiene que la técnica de bioestimulacién, con
aplicacion de PRP provoca cambios en la elasticidad y firmeza de la piel, por lo que
se justifica la utilizacion del procedimiento en el tratamiento de las arrugas faciales,
mejorando los valores de elasticidad, cercanos a uno, y de firmeza, cercanos a cero,
que permiten determinar la eficacia cosmética del tratamiento. La diferencia
estadistica de los tratamientos utilizados identifica como mas efectivo los PRPA.
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ABSTRACT

Today there is a large number of cosmetic treatments that are available to consumers
in order to improve and eliminate the signs of aging, consisting of: wrinkles, sagging
and spots.

One of the cosmetic techniques currently used is bio-stimulation with platelet-rich
plasma (PPR), which contains growth factors, which has been attributed tissue
regeneration properties that could directly affect the change of the texture and tone
of the skin. This technique is being considered not only within clinical processes in
the area of dentistry, ophthalmology, orthopedics, densitometry, among others; but
also within the cosmetic area, however; there is scarce research of the PRP in the
dermatological field, leaving the cosmetic efficiency of the technique uncertain.

The main objective of this research is to evaluate the cosmetic efficacy of the
technique by means of two bio-stimulation procedures with the application of
platelet-rich plasma in facial wrinkles, efficiency related to changes in elasticity and
firmness of the treated skin.

The research was developed through in vivo tests, the study sample was determined
by a factorial experimental design that | consider as independent variables: the
procedure used in the biostimulation technique (platelet-rich plasma PRP and
platelet-rich plasma activated PRPA) the group of age according to type of aging
(group 1 from 30 to 40 years and group Il from 41 to 50 years) and the gender of the
people who receive it (male and female), the combination of variables with triplicate
analysis generated 24 subjects study.

The recruitment of the volunteer subjects and the management of them within the
study were governed by the ethical principles of the Helsinki Declaration and the
guidelines for good clinical practice (GCP). The applications of the procedures were
performed three times with a monthly frequency; verifying the elasticity and
firmness with the non-invasive bioengineering equipment Cutometer MPA 580.

The statistical analysis performed by DCA tests determined a change in the firmness
of the skin finding statistical difference in the values of RO and F1 when relating
these factors with the type of procedure used, the analysis results in a p-value of 0,
0082 for PRP and 0.0406 PRPA, with means of 0.025 and 0.001 respectively, which
determines that PRPA is a more effective procedure with a value closer to zero that
represents better skin firmness.

X1l



The elasticity parameter R5 and viscoeslasticity R6 identify a group with greater
effectiveness in the procedure, the voluntary group between 30 - 40 years presents
better results in these parameters in time T3 and T2 respectively

The main conclusion is that the technique of bio-stimulation with application of
platelet-rich plasma (PRP) causes changes in the elasticity and firmness of the skin,
which justifies the use of the procedure in the treatment of facial wrinkles,
improvement in elasticity values close to one and firmness close to zero determine
the cosmetic efficacy of the treatment the statistical difference of the treatments used
identify as more effective treatment PRPA (activated platelet-rich plasma).
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CAPITULO I — INTRODUCCION

Los procedimientos cosméticos, Ultimamente utilizados con la aplicacion de plasma rico
en plaquetas (PRP), tienen gran importancia debido a que los pacientes buscan mejorar
su aspecto de una manera inmediata, con tratamientos no invasivos, de bajo costo, que no
requieran intervencion quirdrgica y cuyos resultados sean duraderos (Raimondi, 2016).

Alrededor del mundo, los procedimientos cosméticos no invasivos muestran superioridad
con respecto a los procedimientos invasivos (quirurgicos). Estados Unidos es el pais con
mayor ndmero de procedimientos, 1,4 millones fueron cirugias y 2,6 millones
procedimientos no quirdrgicos; seguido por Brasil con 1,2 millones de procedimientos
quirdrgicos y 1,1 millones de no quirdrgicos (ISAPS, 2016).

Este tipo de procedimiento requiere de profesionales altamente capacitados en
tratamientos estéticos, y Estados Unidos es el pais con el mayor nimero de cirujanos
plasticos activos, aproximadamente 6500 profesionales; en segundo lugar, Brasil con
5500 cirujanos, seguido por China con apenas 2800. Adicionalmente, la International
Society of Aesthetic Plastic Surgery (ISAPS) es la organizacibn mas reconocida
mundialmente, en brindar asistencia en procedimientos cosmetologicos, y cuenta con mas
de 2700 miembros, certificados en 95 paises.

Segun (Comercio, 2012), en el Ecuador existen alrededor de 627 centros de estética, los
cuales emplean varios tipos de tratamientos que buscan satisfacer las necesidades de los
clientes en todo lo que respecte a mejorar su apariencia fisica. Una de las técnicas de
vanguardia es la bioestimulacibn con PRP, cuyo procedimiento busca activar
bioldgicamente las funciones anabdlicas del fibroblasto, a través de la técnica de
mesoterapia (Escobar, 2012).

El plasma rico en plaquetas consiste en una fraccion de plasma obtenido de sangre
autologa y tiene una concentracion de plaquetas superior a la del plasma en condiciones
basales. Contiene los factores de crecimiento secretados activamente por las plaquetas y
es rico en proteinas que actlan a nivel de la adhesion celular (fibrina, fibronectina, y
vitronectina), por lo que el PRP proporciona el soporte estructural necesario para la
migracion celular, y para la proliferacion y crecimiento tridimensional de los tejidos sobre
los que actua (Rodriguez, Palomar, & Torres, 2012).

Los procesos cosméticos no son la tnica aplicacion del PRP. Los recientes resultados de
ensayos clinicos demuestran beneficios prometedores en el area de odontologia,
oftalmologia, ortopedia, densitometria, entre las principales; sin embargo, la escasa
investigacién del PRP en el &mbito dermatoldgico no deja clara la situacién con respecto
a su potencial uso.



Segun la revision bibliografica realizada, no existe un procedimiento estandarizado para
la aplicacion de esta técnica y, peor aln, un estudio realizado in vivo que permita definir
la eficacia o no del mismo.

El presente trabajo de investigacion plantea la necesidad de respaldar la aplicacion de
PRP en los tratamientos cosméticos basandose en un estudio técnico que valide su efecto
y que avale la eficacia cosmética de la técnica de bioestimulacién PRP, para lo cual se
plantea un analisis cuantitativo, que permita determinar si el procedimiento genera efecto
en parametros viscoelasticos en la piel.

1.1 Presentacion y planteamiento del problema

Hoy en dia son muchas las soluciones estéticas, que sirven para eliminar los signos de
envejecimiento (arrugas, flacidez y manchas). Cada una de estas técnicas ofrece tanto
beneficios como un inminente riesgo de efectos secundarios. La Asociacion Americana
de Cirugia Plastica (ASAPS, 2012) sostiene que a nivel mundial la aplicacion de bdtox y
el relleno de acido hialurénico fueron los tratamientos mas solicitados en el 2012,
tendencia que se mantuvo en el 2015, con aproximadamente 4,6 millones y 2,8 millones
de aplicaciones de botox y de &cido hialurdnico, respectivamente, convirtiéndolos en los
procedimientos mas populares en el mundo (ISAPS, 2016).

En el Ecuador, entre los procedimientos cosméticos mas comunes destacan la aplicacion
de bdtox, rellenos, plasma, lipoimplante con plasma, mesoterapia facial,
rejuvenecimiento facial, rejuvenecimiento exprés y con radiofrecuencia; son estos los
mas comunes entre los tratamientos sin cirugia (Derma-Esthetic, 2017).

Los métodos cosméticos que no requieren cirugia, también conocidos como no invasivos,
son catalogados como técnicas seguras, y representan una buena alternativa a la cirugia
convencional mejorando la calidad de vida relacionada con un Optimo nivel
estético/cosmético (Craviotto & Garrido, 2015). Tanto las mujeres como los hombres se
muestran siempre mas reticentes a los procedimientos quirirgicos y optan por soluciones
estéticas de menor intervencion, ya que, a mas de sus posibles resultados, estos cuentan
con la ventaja de rapida aplicacion, que permiten a los pacientes retomar sus actividades
habituales sin inconvenientes (Leal-Silva, Carmona-Hernandez, Lopez-Sanchez, &
Grijalva-Vazquez, 2016).

A pesar de las multiples bondades de los procedimientos cosmeéticos o dermatolégicos,
algunos tratamientos cosméticos no invasivos, tal como el procedimiento con células
madre, ofrecen un potencial tremendo, pero no sustanciado Y, en ocasiones, fraudulento,
ya que estos procedimientos no estan adecuadamente apoyados por evidencia clinica en
la mayoria de los casos (McArdle, y otros, 2014).

Una de las técnicas utilizadas es la in vivo con la bioestimulacion, como técnica
emergente, para promover los procesos naturales de remocion de contaminantes por
medio de microorganismos que los degradan. En los Gltimos afios, el PRP ha aportado en
gran medida en el area de odontologia, oftalmologia, ortopedia, densitometria; ademas,



se han desarrollado nuevos procedimientos terapéuticos. Se destaca el uso de factores de
crecimiento aut6logos obtenidos de plasma rico en plaquetas que se ha extendido en
diversas especialidades para reparar heridas quirdrgicas y regenerar tejidos perdidos
(Gomez, y otros, 2015).

Sin embargo, Etulain en el 2016 afirma que, existe una controversia en la aplicacion de
PRP en medicina regenerativa cosmética, la cual radica en la ausencia de protocolos
estandarizados para la preparacion de estos hemoderivados; la escasez de ensayos
clinicos multicéntricos, randomizados y controlados sobre estos tratamientos y la
ausencia de publicaciones cientificas rigurosas sobre este tema (Etulain, 2016).

El presente trabajo de investigacion pretende respaldar la eficacia cosmética atribuida al
procedimiento a través de PRP, para lo cual se plantea un anélisis cuantitativo, con un
medidor no invasivo, que permitira determinar si el ingrediente causa efecto en
parametros viscoelasticos relacionados con el ambito cosmético. Los estudios in vivo
constituyen una alternativa para analizar diversos pardmetros en las técnicas empleadas
para el rejuvenecimiento. Basados en los referentes tedricos revisados es pertinente
plantearse la siguiente pregunta de investigacion: ¢la aplicacion de PRP, en los sujetos
voluntarios, genera cambios de elasticidad y/o firmeza en la piel?

1.2 Antecedentes tedricos referentesal problema

Para Carrillo-Mora vy otros, el plasma rico en plaquetas es un derivado sanguineo que se
obtiene a través de la centrifugacién de la sangre, caracterizado por una elevada
concentracion de plaquetas. Es un procedimiento aut6logo, es decir, que se realiza con
sangre extraida del mismo paciente, cuya funcion es retroceder las sefiales comunes del
envejecimiento de la piel (Carrillo-Mora, P., Gonzalez-Villalva, A., Macias-Hernandez,
S. I, & Pineda-Villasefior, C.,2013).

En el articulo titulado Bioestimulacion facial rico en plaquetas, los investigadores
consideran que el proceso con PRP mediante la mesoterapia es un método sencillo, libre
de complicaciones dado que se trabaja con material autélogo, mediante el cual se logran
cambios positivos en la piel (Moya & Moya, 2015).

El gran potencial del PRP ha ampliado progresivamente su campo de aplicacion en
especialidades clinicas tan diversas como otorrinolaringologia, cirugia plastica,
dermatologia, cirugia general, oftalmologia, obstetricia, ginecologia, neurocirugia, entre
otras.

Rodriguez, Palomar y Torres (2012) consideran que el plasma rico en plaquetas puede

ser aplicado de tres formas diferentes:

e Terapia topica. Esta se aplica en forma de gel plaquetario para reparacion cutanea o
luego de exfoliacion quimica.

e Terapia subdérmica. Se lo utiliza como coadyuvante en implante adiposo por déficit
de volumen. Por lo general provoca una mayor y mas rapida revascularizacion del



implante y un aumento de la multiplicacion de las células pluripotenciales (abundantes
en tejido graso).

e Terapia intradérmica. Para bioestimulacion cutanea. ElI PRP est4d compuesto por
factores de crecimiento (FC), por los beneficios obtenidos en la regeneracién celular
hoy se habla de una nueva disciplina médica: «medicina regenerativa». Se empezé a
estudiar y a utilizar el plasma rico en plaquetas por sus propiedades moduladoras y
estimuladoras de la proliferacion de las células fibroblastos, osteoblastos, endoteliales,
adipoblastos, miocitos y condrocitos (Morales, 2014).

El PRP forma una especie de tap6n plaquetario en funcion del dafio tisular generando un
codgulo hemdtico cuyo fin dltimo es la hemostasia; en este proceso se involucran
proteinas biolégicamente activas que dan paso, de una manera eficiente, al proceso de
curacion tisular. Estas proteinas conocidas como factores de crecimiento, son secretadas
basicamente por la estructura plaquetaria (Rodriguez, Palomar, & Torres, 2012).

De acuerdo con Bedi, Jain y Mittal (2015) el PRP atribuye su valor terapéutico a la
abundancia de varios factores de crecimiento tales como:

e Factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF)

e Factor de crecimiento transformante 3

e Factor de crecimiento de fibroblastos
Factor de crecimiento similar a insulina 1 (IGF-1), IGF-2
Factor de crecimiento endotelial vascular
Factor de crecimiento epidérmico, y también algunas citoquinas almacenadas
principalmente en granulos alfa

Estos factores de crecimiento son proteinas que favorecen la proliferacion, migracion y
diferenciacion celular. Los FC son indicadores universales de la cicatrizacion que
estimulan de manera efectiva la regeneracion, reconstruccion y fisiologia normal de los
tejidos afectados (Castro, y otros, 2015).

Gonzélez, Arteaga, Benito y Benito (2012) afirman que los FC son mediadores solubles
enddgenos capaces de modificar la respuesta celular ante un determinado estimulo.
Funcionan como sefiales intercelulares que modulan la funcién celular uniéndose a sus
receptores especificos de la superficie celular de las células blanco. Cada factor ejerce
actividades concretas en cada una de las células y dependeran de contextos propios del
entorno o ambiente celular.

Se sostiene que los factores de crecimiento tienen mdltiples beneficios en la salud del ser
humano ya que estos aumentan rapidamente el nimero de células mesenquimales
presentes en el sitio de la cicatriz durante la reparacion y curacién. En tal caso, el PRP
permite acelerar el proceso regenerativo através de la cantidad de factores de crecimiento
presentes en las plaquetas (Neffa, Soares, Kang, & Knecht, 2014).

De acuerdo con Gonzalez, Arteaga, Benito y Benito (2012) los beneficios que se
atribuyen al uso del PRP son los siguientes:
e Crecimiento y maduracién Gsea



e Estabilizacion de injertos

e Sellado de heridas (aproximacién de colgajos)

e Cicatrizacion de heridas (regeneracion de tejidos blandos) y

e Hemostasia (detencion del sangrado capilar y de potenciales hematomas).

La gran variedad de técnicas empleadas en su preparacion, la confusion en la
terminologia, una casuistica poco uniforme, una valoracién de métodos poco objetiva y
la falta de estudios prospectivos no permite conocer la verdadera eficacia clinica que tiene
el plasma rico en plaquetas (Garcia P., 2015).

El potencial que presenta el plasma rico en plaquetas ha permitido una aplicacién cada
vez mas creciente en distintas especialidades médicas, tanto es asi que ha sobrepasado la
capacidad cientifica de producir evidencia para la correcta aplicacion clinica (Alcazar,
2015).

El gran nimero de especialidades clinicas en las que se ha empleado el PRP trae consigo
distintas formas de aplicacion y por ende diferentes resultados.

Una de las aplicaciones de PRP es la regeneracion de los tejidos periodontales. Estos
procesos son mediados por la accion de los factores de crecimiento (FC) que regulan la
proliferacion, diferenciacion, quimiotaxia y sintesis de la matriz extracelular. El PRP
tiene un papel fundamental en la regeneracién del hueso y cicatrizacion quirtrgica
(Carrero & Criado, 2011). Enriquez-Vega y otros (2012), evidenciaron que, tras ocho
semanas de seguimiento, luego de la filtracién del procedimiento, existe una reduccion
del tamafio de la Ulcera en 79,2 % de pacientes, con una cicatrizacion en mas de 70 % de
la perimetria (Enriquez-Vega, et al., 2012).

Las heridas crénicas no cicatrizantes y los tendones, huesos y articulaciones expuestos
son muy dificiles de curar especialmente para los pacientes diabéticos. En algunos casos
de estudio, 87,5 % de los estudios controlados encontraron un beneficio significativo para
la adjuncién de PRP para el tratamiento de las heridas diabéticas crénicas. Como PRP
puede ser beneficioso, sugerimos usar PRP en Ulceras diabéticas que permanecen sin
cicatrizar después del tratamiento estdndar (Picard, Hersant, Bosc, & Meningaud, 2015).

El plasma rico en plaquetas también es utilizado en la cirugia de lesion musculo-
esquelética, que incluye musculo, hueso, tendones y ligamentos. La aplicacion de PRP
acelera el proceso de curacion y la integracion del injerto con un pronto retorno a las
actividades cotidianas del paciente. Sin embargo, los resultados de este procedimiento
son diferenciados y no se encuentran bien evidenciados por fundamentos teoricos
(Figueroa, Ahumada, Calvo, & Vaisman, 2013).

Las plaquetas tienen una importante funcion fisiolégica, estas son portadoras de proteinas
para la reparacién y regeneracion tisular. Al iniciarse el proceso de cicatrizacion, el
codgulo y la granulacién de las plaquetas liberan una mayor cantidad de factores de



crecimiento; es decir, que a mayor nimero de plaquetas en el centro de la lesién, mayor
serd la liberacién de estos factores (Gdmez, Losa, Bengoa, & Sanches, 2007).

Investigadores como Martinez-Zapata explican que el plasma rico en plaquetas es
reconocido como una opcién para agilitar y mejorar el proceso de cicatrizacion de
heridas, ya que tiene componentes como la fibrina (sustancia producida en el higado que
ocasiona que la sangre coagule) y concentraciones altas de factores de crecimiento que
contribuyen en el proceso de cicatrizacién (Martinez-Zapata, et al., 2016).

Por otro lado, el PRP puede regenerar los tejidos dafiados de pacientes en los que han
fallado otros tratamientos alternativos a la cirugia. Los mecanismos de actuacion del PRP
permitiran mejorar el estado inmunitario celular y humoral (mecanismos de defensa) y
vascular en las zonas que han sido tratadas, disminuyen el riesgo de un proceso
inflamatorio y aceleran en los procesos fisiologicos de reparacién de tejidos mediante la
regeneracion del colageno através de la activacion de las células madre periféricas (CMP)
por los factores de crecimiento (Garcia J., 2015).

El empleo del PRP es un proceso efectivo para la bioestimulacion cutanea periocular. El
aumento de la produccion de colageno, elastina y &cido hialurénico podria generar una
piel con mejor textura, hidratacion y elasticidad; efectos que conducirian a mdltiples
ventajas y minimas complicaciones, en diferentes areas médicas o cosméticas (Ramirez,
Rios, Gomez, Rojas, & Gracia, 2015).

Ferndndez M. (2014) afirma que el PRP es un tratamiento considerablemente utilizado
en los procedimientos cosmeéticos; sin embargo, no dispone de investigacién y ensayos
clinicos con la suficiente calidad como para demostrar eficacia de su aplicacion.

Simental-Mendia y colaboradores explican que, una de las razones remarcadas en la
controversia, respecto a la efectividad del plasma rico en plaguetas, tiene que ver con la
falta de consenso en cuanto a la composicién exacta y a las diferentes técnicas disponibles
para su preparacion. Estas técnicas se dividen en cerradas: el procedimiento se lo realiza
en un solo recipiente; y abiertas: el proceso se realiza de forma manual en més de un
recipiente. En ambos casos la preparacion incluye uno o mas pasos de centrifugacion
(Simental-Mendia, Vilchez-Cavazos, & Martinez-Rodriguez, 2015).

Con todos los beneficios referenciados de la utilizacion del PRP resulta necesario
fortalecer estos estudios de eficacia de la técnica, que aporte de manera significativa a
profesionales de la industria cosmética, sin dejar de lado el satisfacer las necesidades
estéticas y de seguridad de los pacientes desde una perspectiva de salud y de belleza.

1.3 Justificacién

La bioestimulacion con PRP es un conjunto de técnicas minimamente invasivas que, en
el contexto de las investigaciones biogquimicas para minimizar los efectos de los procesos
del envejecimiento, se comenz6 a utilizar por sus propiedades moduladoras vy
estimuladoras de la proliferacion de las células derivadas de células madre de origen



mesenquimal y como Util elemento auxiliar para mejorar la regeneracion tisular
(Rodriguez, Palomar, & Torres, 2012).

En la actualidad, existen varias investigaciones que describen las numerosas aplicaciones
clinicas del plasma rico en plaquetas; entre las principales se encuentra el uso en el
tratamiento de Ulceras, cirugia maxilofacial y cirugia espinal, quedando, en su mayoria,
una evidencia clara de los buenos resultados de su uso. A pesar de esto, no se puede decir
lo mismo en el caso dermatoldgico y estético, donde el PRP por sus actuales aplicaciones
aun le falta demostrar sus beneficios reales con una mayor evidencia cientifica (Conde,
Fernandez, & Zuérez, 2015).

Dentro de la medicina estética, la bioestimulacién con PRP es una técnica ambulatoria
para la prevalencia y manejo del envejecimiento cutaneo. Se utiliza principalmente por
su papel en la bioestimulacién de los tratamientos de relleno con tejido adiposo; se basa
en la fisiologia de la piel y funciona muy bien solo o dentro de un plan terapéutico
combinado (Escobar, 2012).

El plasma rico en plaguetas es una técnica alternativa para tratar los problemas de
envejecimiento de las personas; lo que ha dado novedosos resultados es la aplicacién del
plasma rico en plaquetas, obtenido de una fraccion de sangre del mismo paciente, junto a
sus factores de crecimiento se emplea para revitalizar los tejidos y combatir los riesgos
de envejecimiento; se aplican en pieles jévenes y maduras (Patifio, 2016).

Sin embargo, otros sostienen que a pesar de que el plasma rico en plaquetas se aplica
ampliamente en diferentes escenarios clinicos, como un grupo de factores de crecimiento
para mejorar la regeneracion de tejidos, los estudios sobre su eficacia clinica no son
concluyentes y las principales razones de estos son la falta de evidencia cientifica y la
utilizacién de diferentes procedimientos en las preparaciones de PRP, los mismos que
generan diferentes respuestas que no pueden compararse entre si (Amable, et al., 2013).

El presente trabajo de investigacion se realiza con el proposito de valorar la eficacia
cosmeética de dos procedimientos basados en la técnica basica de bioestimulacién de PRP
en arrugas faciales, aplicado en un grupo de sujetos, de acuerdo con un disefio
experimental que combina variables dependientes e independientes. La evaluacion es
cuantitativa mediante el uso de equipo de bioingenieria (Cutometer), técnica no invasiva,
gue permite evaluar cambios de elasticidad y firmeza en los sujetos a los que se les ha
aplicado PRP.

Evaluar, desde la practica, los cambios de elasticidad y firmeza en las arrugas faciales al
aplicar PRP y compararlos estadisticamente, permitird determinar la eficacia de los
procedimientos empleados, y justificar el presente trabajo de investigacion desde el punto
de vista académico para contribuir y ampliar otros estudios que han abordado esta
tematica.



1.4 Objetivos

Objetivo general.

Evaluar invivo la eficacia cosmética de dos procedimientos de bioestimulacién con la
aplicacion de plasma rico en plaquetas en arrugas faciales, para mejorar la elasticidad y
firmeza de la piel tratada.

1.4.2 Objetivos especificos.

1. Definir procedimientos de aplicacion, variables de estudio y voluntarios, mediante
revision de técnicas establecidas para la realizacion del estudio invivo.

2. Evaluar instrumentalmente los cambios de elasticidad y firmeza en las arrugas
faciales tratadas con plasma rico en plaquetas por medio de la bioestimulacién,
utilizando el Cutometer, para identificar cambios en las propiedades bioelasticas de
la piel.

3. Comparar estadisticamente las variables de elasticidad y firmeza de los dos
procedimientos con el andlisis de los datos Infostat, para determinar la eficacia de
cada uno.

1.5 Hipotesis

Si se producen cambios de elasticidad y/o firmeza en la piel de los sujetos voluntarios en
la zona del rostro, en el periodo de tres meses de aplicacibn mensual de los
procedimientos de bioestimulacién, entonces se demostrara la eficacia cosmética del o
los procedimientos empleados.



CAPITULO Il - MARCO TEORICO

2.1 Estado de arte

En la actualidad, los resultados de bioestimulaciéon que utiliza plasma rico en plaquetas
(PRP) han sido motivo de controversia, ya sea por su caracter generalizado de su
terminologia o por la utilizacion de diferentes procedimientos, lo cual ha generado
diferentes resultados en cuanto a elasticidad y firmeza de la piel. Adicionalmente, el
reducido nimero de experimentaciones realizadas con plasma rico en plaquetas en el
tratamiento de las arrugas no ha sido suficiente para comprobar su eficacia; sin embargo,
a continuacion, se presentan algunos estudios que se enfocan en identificar los efectos de
este proceso cosmético en el cuidado de la piel.

En un estudio realizado en el afio 2011, se hizo el seguimiento a un grupo de 32 personas
durante dos afios para tener una valoracion efectiva e identificar posibles efectos de la
aplicacion de plasma rico en plaquetas. A través del cutometro se evidencié que la
elasticidad de la piel experimenté una variacion de 0,3699 a 0,4500 adimensional, siendo
este resultado estadisticamente significativo. Este autor recalca que el tiempo de anélisis
es muy importante para validar los efectos de los procedimientos no quirdrgicos (Acosta,
2011).

Por otro lado, un estudio llevado a cabo por (Fernandez, Alfageme, Burén, & Villegas,
2012), se encargd de analizar los efectos del plasma rico en plaquetas en 10 mujeres de
entre 45y 60 afos, realizando tres sesiones en un mes, se evidencié mejoria en la calidad
de la piel: méas luminosa, hidratada y firme. Ecogréaficamente se constaté un aumento del
grosor dérmico y una disminucion de la banda subepidérmica de baja ecogenicidad
(SLEB) Subepidermic Low Echogenic Band, marcador ecografico de envejecimiento
cutdneo; sin embargo, no se presentd mejoria en la elasticidad de las pacientes,
determinado por un andlisis estadistico con el cual no se pudo demostrar diferencia
significativa entre los valores de antes y después del estudio, probablemente por el
pequefio tamafio de la muestra.

Investigadores aplicaron el plasma rico en plaquetas a un grupo de participantes con la
finalidad de evaluar la firmeza, estado de arrugas y trastorno de pigmentacién de su cara
antes de cada procedimiento de PRP y tres meses después del ultimo procedimiento de
PRP. Los resultados revelaron diferencia estadisticamente significativa con respecto a la
apariencia general, firmeza de la piel y estado de arrugas segun la escala de calificacion
de los pacientes antes y después de tres aplicaciones de PRP. Sin embargo, de acuerdo
con la evaluacién dermatolégica, tan solo hubo diferencia estadisticamente significativa
para la firmeza de la piel, sin diferencia significativa en la elasticidad de la piel de los
individuos (Yuksel, Sahin, Aydin, Senturk, & Taranli, 2014).

Algunos autores como Huapaya y Noriega sostienen que, ademas de sus efectos positivos
en la regeneracion de los tejidos, el PRP regula el proceso de inflamacién ocasionado por
la presencia de bacterias durante el proceso de tratamiento. Los factores de crecimiento



(FC) actuan como un escudo protector ante los agentes oxidantes, generando un efecto
de antienvejecimiento celular (Huapaya & Noriega, 2008).

Se establece que la bioestimulacion con plasma rico en plaquetas permite aminorar el
proceso de envejecimiento y restaurar el normal funcionamiento de la piel, promoviendo
la regeneracion celular. Esto se traduce en una piel mas joven, luminosa y lozana, con
mejoria de la textura, disminucion de la flacidez y atenuacion de las arrugas finas.
Regenera todos los signos de envejecimiento de la piel en area facial, cuello, cuerpo y
manos; sin embargo, existen ciertas limitaciones de este proceso no quirrgico que tienen
relacion con las caracteristicas propias del individuo (Freshwater, 2013).

(Moya & Moya, 2015) consideran que existen ciertas contraindicaciones en la aplicacion
del PRP en pacientes que presenten coagulopatias, infecciones locales o sistémicas, que
se encuentren en estado de gestacién, pacientes que estdn tomando en ese momento
anticoagulantes o antiinflamatorios, que presenten déficit inmunoldgico o alguna
enfermedad crénica como la diabetes mellitus.

Por otro lado, Moreno et al. (2015) considera que la existencia de varios métodos para la
obtencién del plasma rico en plaquetas limita la calidad de la evidencia cientifica, ya que
este se lo puede obtener mediante técnica cerrada o de forma manual, a través de técnica
abierta. Con la técnica cerrada se obtiene PRP mediante kits desechables siguiendo las
instrucciones descritas en cada sistema, por ejemplo, Sistema de Extraccion de Plaquetas
GPS llI®, de BIOMET ®, y de BTI®.

La técnica abierta de obtencion es de forma manual a partir de menores volimenes de
sangre y con un equipamiento sencillo, considerando que todo el proceso se lo debe
realizar de forma estéril y aséptica. Es asi que, dependiendo del sistema empleado, las
concentraciones de plaquetas, leucocitos, eritrocitos y FC pueden variar, lo cual limita
sus efectos en el tratamiento tisular (Moreno, y otros, 2015).

Las investigaciones expuestas se convierten en el punto de partida del presente trabajo,

pues los resultados presentados no logran aun demostrar la eficacia o no de este
procedimiento.

2.2 Enfoque teorico
2.2.1 Técnicas de bioestimulacion.

La bioestimulacion es el conjunto de procedimientos para la activacion fisiologica del
fibroblasto, especialmente en la produccion de colageno, elastina y &cido hialurénico. Se
trata de estimular la regeneracion celular, con aplicacion intradérmica de sustancias que
mitiguen los efectos del proceso de oxidacion celular.
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El interés en el plasma rico en plaquetas (PRP) proviene de su potencial como una fuente

de factores de crecimiento y citoquinas necesarias en el proceso de regeneracion

fisioldgica del tejido (Yang, y otros, 2011). De igual manera, (Garcia, Gonzélez, &

Albandea, 2005) consideran que la bioestimulacion es aquel conjunto de procedimientos

enfocados en activar biolégicamente las funciones anabdlicas del fibroblasto:

fundamentalmente, la produccion de colageno tipo lll, elastina y &cido hialurénico a

partir de sus precursores, prolina tal como se observa en la siguiente ilustracion:
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llustracion 1. Activacién del fibroblasto
Fuente: Garcia, Gonzélez, & Albandea (2005)

Las proteinas secretadas por las plaquetas ejercen multiples acciones sobre diferentes
aspectos de la reparacion tisular. Asi, el PRP ejerce una accidn quimiotactica y
mitogénica sobre células progenitoras y osteoblastos, asi como un efecto angiogénico.
Algunas de las proteinas liberadas por las plaguetas no se encuentran en algunas areas de
la piel, lo cual viene a aportar una evidencia mas del papel de estas sustancias en la
reparacion tisular (Montén, Pérez, & Gomez, 2007).

Estos factores de crecimiento (FC) son proteinas que favorecen la proliferacion,
migracion y diferenciacion celular. Los FC son indicadores universales de la
cicatrizacién, que estimulan de manera efectiva la regeneracién, reconstruccion y
fisiologia normal de los tejidos afectados (Castro, y otros, 2015).

(Conde, Fernandez, & Zuarez, 2015) sefialan que, a pesar de las diferencias
metodoldgicas, todas las técnicas por lo menos deber aplicar los siguientes pasos:

1. Extraer la sangre del paciente en tubos estériles: mediante venopuncion.

2. Centrifugacion de la sangre: considerar tiempo, velocidad y nimero de veces.

3. Separacion de cada fraccion en diferentes tubos estériles: lo cual se conoce como
pipeteado.
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4. Activacion de la fraccion inferior de la fase plasmaética: para conseguir la
degranulacién plaquetaria y la consiguiente liberaciéon de los factores de
crecimiento.

5. La mezcla activada se inyectara en los siguientes 10 min o se esperard hasta la
consecucion de la gelificacion

2.2.2. Estudios in vivo.

Son aquellos que se llevan a cabo directamente en el organismo del paciente a tratarse;
invivo, en latin significa «dentro de lo vivo», es decir, que ocurre o tiene lugar dentro del
organismo, con la finalidad de reflejar los efectos finales de un determinado experimento
realizado en un individuo. Las pruebas de laboratorio y cutaneas son un claro ejemplo de
ello (Luis de la Fuente, 2015).

Los estudios in vivo pueden ser clasificados de acuerdo con la categoria de la
investigacion: investigacién bésica (no terapéutica o no clinica), e investigacion médica
0 aplicada. La primera implica voluntarios sanos y se lleva a cabo con el fin de
incrementar el conocimiento de los principios fundamentales y asi contribuir a la
investigacion clinica o aplicada. La segunda involucra personas no sanas e intenta evaluar
nuevas formas de diagnostico o métodos terapéuticos de seguridad y eficacia. La
investigacién no terapéutica representa el conjunto de estudios realizados sobre seres
humanos que no reportan beneficios terapéuticos a la persona sobre la que se investiga
(Hernandez, 2013).

El estudio in vivo de esta investigacion se encuentra dentro de la categoria no terapéutica.

2.2.2.1 Investigacion no terapéutica.

La investigacion en seres humanos debe llevarse a cabo mediante los principios
cientificos generalmente aceptados, y debe apoyarse en un profundo conocimiento de la
bibliografia cientifica y en experimentos de laboratorio correctamente realizados
(Manzini, 2000).

Los ensayos clinicos Fase I, I, 11, y IV pueden ser un tipo de investigacién sin fines
terapéuticos y son conocidos como estudios experimentales o intervencionistas (Cabo,
2017).

Los estudios experimentales o intervencionistas representan cualquier tipo de
investigacién con seres humanos y tienen como objetivo inicial encontrar hallazgos de
los efectos clinicos o farmacolégicos de un producto experimental (Duran, 2004).
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Entre los hallazgos encontrados, estos estudios intentan identificar las reacciones
adversas del producto experimentado, asi como también se pretende estudiar la absorcion,
distribucion y metabolismo del producto con la finalidad de evaluar y valorar su seguridad
y eficiencia (Agrest, 2011).

Los profesionales que combinan investigacion y tratamiento estan obligados a proteger
los derechos y el bienestar integral de los pacientes. Como se mencioné anteriormente,
los ensayos clinicos forman parte de la investigacion sin fines terapéuticos. Al respecto,
Duréan en el 2004 define cada uno de estos ensayos clinicos segun fases, como se muestra
a continuacion:

e Fase I: involucran la introduccién inicial de un nuevo producto experimental en
humanos, con el objeto de determinar la seguridad y cinética del producto en
humanos sanos, previo su comercializacion.

o Fase Il: conformado por estudios biomédicos para determinar la eficacia y
caracteristicas farmacocinéticas del producto experimentado.
e Fase Ill: brindan informacién sobre la seguridad y eficacia de un producto

comparando con los agentes de eficacia comprobada, ya disponibles en el mercado.

e Fase IV: se realizan estudios sobre las reacciones adversas y eficiencia de un
producto después de su comercializacion con el fin de ampliar la informacidn
obtenida en la Fase Il (Duran, 2004).

2.2.2.2 Principios éticos en la investigacion de seres humanos.

Los principios éticos guian los protocolos para llevar a cabo estudios cientificos. Uno de
los procedimientos realizados en seres humanos, puede expresarse de manera diferente y
también ponderarse en forma diferente desde el punto de vista moral. Los principios
éticos estan orientados a brindar seguimiento en los trabajos de investigacién en seres
humanos.

De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS, 1991), la investigacion o
experimentacion realizada en seres humanos debe hacerse segun tres principios éticos
béasicos: saber respetar a las personas, la blisqueda de un bien comun y la justicia.

El Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas (CIOMS) sostiene
que, los principios éticos de investigacion se fundamentan sobre la moral, los cuales guian
la preparacién de protocolos para llevar a cabo estudios cientificos; se mencionan cada
uno de ellos:

e El respeto a las personas. Este principio incorpora consideraciones éticas
fundamentales como el respeto a la autonomia y la proteccion de los individuos con
autonomia menoscabada que exige que quienes sean dependientes o vulnerables
reciban resguardo contra el dafio o el abuso (OMS, 1991).

e La busqueda del bien. Se caracteriza por la obligacion ética de lograr beneficios
con el minimo riesgo, considerando que el disefio de la investigacion esté orientada
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a salvaguardar el bienestar de las personas participantes en el experimento; la
busqueda del bien es un principio que condena aquellos actos que inflijan dafio a las
personas (CIOMS, 2017).

e La justicia. Se refiere a la justicia distributiva equitativa en cuanto a costos y
beneficios de la participacion en actividades de investigacion, este principio
especifica que se debe tratar a las personas desde el punto de vista moral (CIOMS,
2017).

Los métodos para probar productos en piel se asemejan a la investigacién médica, por
involucrar seres humanos, pero también caen en la investigacion basica porque su primer
proposito es contribuir al conocimiento de la fisiologia de la piel y de las sustancias
activas. Por otro lado, la utilizacion de métodos no invasivos no representa un dilema,
desde el punto de vista de la ética (Manzini, 2000).

2.2.3. Evaluacion de la eficacia cosmética tras la aplicacion de técnicas
de bioestimulacion.

Los estudios de eficacia cosmética son denominados como estudios in vivo, que se
realizan mediante el analisis clinico e instrumental, encaminado a investigar la evolucion
de una caracteristica determinada en la piel de un paciente, en un periodo establecido.
Uno de los factores que se evalla es el comportamiento viscoelastico de la piel humana
invivo (Robalino & Guarderas, 2015).

Dentro de la investigacion dermatoldgica y cosmética se han introducido equipos que
permiten la evaluacion de forma cuantitativa de diversos parametros vinculados a las
funciones cutaneas. Al respecto, el estudio de la elasticidad cutanea se sujeta a numerosas
variables, siendo la cutometria el método méas usado por los autores especializados en el
tema (Mourelle, Carbajo, Lopez, Gomez, & Maraver, 2008).

El grado de flacidez cuténea es evaluado a través de un cutémetro, que ayuda a analizar
la flacidez de la piel. Esta herramienta permite extrapolar los datos resultantes y
determinar, comparativa y objetivamente, si los tratamientos logran cambiar la condicidn
cutanea (Ruiz, 2013).

La medicion de la eficacia de un producto cosmético o cosmecéutico se realiza,
comunmente, mediante el empleo de los siguientes instrumentos: cornéometro (determina
humectacion de la piel), tewametro (medicion de la pérdida de agua transepidermal),
cutémetro (medicion de parametros viscoelasticos de la piel), mexametro (medicion de
melanina y hemoglobina).

En este caso, el cutdmetro es el instrumento mas utilizado al momento de medir la
elasticidad de la piel y la firmeza de la misma.
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lustracion 2. Cutémetro dual MPA 580

Fuente: http://www.microcaya.com/productos/analizadores-de-piel/para-investigacion/33-cutometer-dual-
mpa-580

La evaluacion de la actividad cosmética empleando técnicas in vivo se fundamenta
principalmente, sobre tres ejes:

e Aumentar el conocimiento profundo de las funciones de la piel
e Evaluar la seguridad del producto experimental
e Probar la eficacia de los productos (Cafiizo, 2005)

El Cutometer permite evidenciar los resultados de la evaluacién mediante el monitoreo
del tratamiento. La evaluacion cosmética se realiza mediante una serie de parametros los
cuales estan determinados por el instrumento a utilizar en el ensayo; en el caso del
Cutometer se fundamenta sobre los parametros R y F, principalmente; cada uno de ellos
tiene una funciéon especifica que es medir determinada variable respecto al tipo de
tratamiento que se utilice. En la Tabla 1 se puede apreciar cada uno de los parametros
(Mourelle, Carbajo, Lopez, Gomez, & Maraver, 2008):

Tabla 1. ParametrosRy F

ParametrosR Caracteristicas

RO Firmeza de la piel

R1 La capacidad de la piel para volver a su estado
original.

R2 Elasticidad bruta

R3/R4 Amplitud maxima / minima de la Gltima curva de
succién después de succionrepetida

R5 Elasticidad neta

R6 Viscoelasticidad
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R7 Porcidn de la elasticidad comparada con la curva
completa, cuanto mayor seael valor, més eléstica

seréla piel.

R8 Recuperacidn de la piel

R9 Representa los efectos agotadores de la piel

Paradmetros F

F1/F2 Firmeza de la piel al momento de la succiény
relajacion

F3 Elasticidad de la piel

F4 Firmeza de la piel ante laresistenciaala
succion

Fuente: (Courage + Khazaka electronic GmbH, 2017).
Elaboracion: Juan Carlos Cornejo

2.2.4 Envejecimiento facial.

El envejecimiento facial ocasiona que la capa externa de la piel (epidermis) sea cada vez
mas delgada, aun cuando la cantidad de capas celulares permanece sin cambio alguno.
Este desgaste de la piel es generado por la pérdida de la capa protectora de grasa
subcuténea, lo cual causa una piel mas fragil a los cambios.

La manifestacion mas obvia de la piel envejecida es el desarrollo de arrugas. Las arrugas
son producidas por cambios en la dermis como resultado de la degradacion de los tres
principales componentes de la piel: colageno, elastina y &cido hialurénico, que
disminuyen en la piel envejecida. En este sentido, las arrugas se clasifican en tres grupos:

e Lineas de expresion. Son las huellas transitorias del movimiento repetitivo en
nuestra piel. La linea se forma porque las areas del fruncido en la piel pierden
colageno vy elasticidad. Se localizan principalmente en la frente, entre las cejas, en
los pliegues nasolabiales y en los bordes de la boca.

e Arrugas. Marcas permanentes en la piel. Pueden clasificarse en dindmicas,
vinculadas al movimiento de los musculos del rostro, y gravitacionales, causadas por
la gravedad.

e Surcos. Arrugas profundas o pliegues, permanentes, vinculados o no, al movimiento
de los musculos del rostro (Espinosa, Priego, & Hoz, 2010).

En el envejecimiento cutaneo se generan cambios bioquimicos sobre el metabolismo del
colageno, como componente esencial de la matriz intercelular que constituye la dermis.
Durante el envejecimiento se produce un desbalance entre los mecanismos de sintesis y
degradacion del colageno, produciendo alteraciones tipicas del envejecimiento y que
mantienen el caracter diferencial entre el tipo cronolégico y la foto envejecimiento
(Vicedo & Tomey, 2003).
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2.2.4.1. Mecanismo.

El proceso de envejecimiento cutineo estd relacionado con factores ambientales,
constitucion genética, nutricién y otros factores. Los cambios en el tejido conectivo
reducen la resistencia y la elasticidad de la piel, también conocido como elastosis. Es un
proceso Unico de los seres vivos, propio de cada individuo, que es acomparfiado por el
desplazamiento de la grasa subcutanea, lo cual ocasiona pérdida de firmeza y elasticidad
sobre todo en el rostro. Participan factores internos y externos, es decir, que ademas de la
carga genética de cada individuo existen factores ambientales como la contaminacion
atmosférica y habitos o conductas individuales que condicionan el envejecimiento
cutaneo (Jacubovsky, 2004).

Los factores internos se relacionan con los niveles hormonales, regulacion genética y
factores inflamatorios de la dermis de cada individuo. Por lo general producen una serie
de cambios morfolégicos: finas arrugas, neoplasias benignas, disminucion de
gueratinocitos basales, disminuyendo el contenido acuoso de los tejidos con la edad, el
estado de hidratacion de la piel y por tanto su elasticidad y firmeza. Los primeros cambios
dérmicos hormonales empiezan a ser evidentes entre los 25-30 afios de edad y a partir de
entonces aumentan paulatinamente; la piel es el 6rgano que mas delata la edad
cronologica del individuo (Ruiz & Morales, 2015).

De acuerdo con Alves, Esteves y Trelles existen cuatro tipos de teorias del envejecimiento
cutdneo, y son los que se enfocan en el analisis de las propiedades del telémetro, las que
centran su estudio en el estrés oxidativo, las que consideran las mutaciones del ADN
mitocondrial de cada individuo y las hormonales. A continuacion, se mencionan las
teorias principales:

e Telometro. Esta teoria del envejecimiento cutaneo tiene un papel fundamental en
cuanto a la integracion y proteccion de cromosomas; menciona que el
envejecimiento cutaneo se relaciona con la disminucion de longitud de la epidermis.
La longitud se utiliza para estimar la edad bioldgica del individuo.

e Estrés oxidativo. Se lo considera como el responsable del envejecimiento
prematuro, el cual estd asociado a numerosas enfermedades cardiovasculares,
neurolbgicas, degenerativas y ciertos tipos de cancer.

e Mutaciones del ADN mitocondrial. Se encuentra presente en sindromes asociados
con el envejecimiento prematuro. La disminucién de la capacidad de recuperacion
del ADN esta asociada con el envejecimiento acelerado.

e Hormonas. La produccién de hormonas sexuales en las gonadas, hipofisis y
glandulas suprarrenales disminuye gradualmente con la edad, lo cual conlleva el
deterioro de varias funciones de la piel (Alves, Esteves, & Trelles, 2013).

Dentro de los factores externos se encuentra la exposicion a los rayos solares que ocasiona
desgaste de la piel también conocido como fotoenvejecimiento cutaneo, el cual genera
cambios moleculares, consecuencia de la exposicion acumulativa a los rayos del sol. Este
componente disminuye el recambio celular epidérmico y el funcionamiento de las
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glandulas sudoriparas, limitando la termorregulacion de la dermis y su respuesta
inmunolégica (Romero, 2014).

El fotoenvejecimiento implica procesos clinicos e histologicos generados por la
exposiciéon crénica al sol; su importancia dermatoldgica se relaciona con las alteraciones
cutaneas asociadas a este proceso y por la relacion directa al cancer de piel, y es
responsable en la aspereza en la epidermis y la presencia de arrugas (Ruiz & Morales,
2015). Esta afeccion produce la apariencia correosa, deteriorada por la intemperie
causando pérdida de elasticidad y firmeza (Huang, lee, & Yang, 2008). Cabe destacar
que, al ser el envejecimiento un proceso progresivo que aumenta con el paso del tiempo,
la mayoria de personas no consideran que existen otros factores que generan un deterioro
prematuro de la piel, razén por la cual se generan una serie afecciones negativas para el
individuo.

El sol es una fuente muy estable de radiacion electromagnética. La radiacion UV activa
mecanismos inmunosupresores, a través de ciertas citoquinas, contribuyendo al fotodafio
y eventualmente a la fotocarcinogénesis. Las radiaciones ultravioletas que emiten pueden
causar quemaduras y envejecimiento precoz de la piel (Stengel, 2006).

Las células tienen la capacidad de reproducirse un nimero fijo de veces (40 a 60 veces)
y posteriormente, pasan por un periodo en el que dejan de hacerlo, llevandolas
inevitablemente a la muerte. A nivel cutaneo, las células ingresan a este estado
dependiendo del nimero de divisiones celulares, méas precisamente de la longitud de los
telémeros; que estdn compuestos de secuencias repetitivas de ADN y no codifican para
ningln gen en particular. Previamente a la division, la célula duplica su ADN, pero no es
capaz de copiar toda la secuencia del telémero, el cual se acorta en cada ciclo de division
celular perdiendo entre 50 y 200 nucle6tidos en cada replicacion (Allevato & Gaviria,
2008). Sin embargo, otros sostienen que los factores externos como el tabaquismo, la
desnutricién y la exposicion solar son factores que podrian afectar este ciclo de division
celular, y los convierte en pilares del envejecimiento cutineo; de hecho, establecen que
el 80 % del envejecimiento facial se debe a la exposicion solar, la cual genera
envejecimiento cutaneo prematuro (Espinosa, Priego, & Hoz, 2010).

De igual manera, Alves, Esteves y Trelles consideran que el envejecimiento intrinseco o
el envejecimiento bioldgico es un proceso inevitable, genéticamente determinado, que
progresa lentamente a medida que avanzamos en edad, pero puede acelerarse por factores
ambientales. En este sentido, los principales factores responsables del envejecimiento
extrinseco son la exposicion solar y el consumo de tabaco. No se trata solo, por tanto, de
procesos celulares, sino que es también una respuesta al proceso de adaptacion a los
factores externos propios del medioambiente, entre los cuales se encuentran:

e Radiacion ultravioleta

e Tabaco

e Contaminacion ambiental
e Ingestion calorica
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o Dieta baja en alimentos naturales
e Exposicion diaria a diversas fuentes que incrementan la produccion de radicales
libres (Alves, Esteves, & Trelles, 2013).

2.2.4.2. Principios activos cosmeticos antiage.

En la actualidad, existen varios procedimientos o tratamientos para frenar los efectos del
envejecimiento cutaneo. Se puede actuar a nivel tdpico aplicando sustancias activas
antiglicantes y antioxidantes que consigan disminuir, de forma significativa, el cimulo
de sustancias toxicas, para devolver la funcionalidad a la piel y contribuir a romper y
frenar el tan temido proceso del envejecimiento cutaneo.

La utilizacién de mecanismos tdpicos puede ayudar a disminuir los efectos del paso del
tiempo que se reflejan en la piel. Entre los principales se encuentran la aplicacion de L-
Carnosina, Pygnogenol y la utilizacion de vitaminas Cy E (Prieto, 2009).

La L-Carnosina es un dipéptido natural que contiene b-alanina unida por su grupo
carbonilo al grupo amino de la L-histidina. La carnosina interviene a varios niveles en el
complejo proceso de la glicacion:
e Reacciona con los azucares reductores, inhibiendo la glicosilacién de las proteinas.
o Neutraliza los efectos de la reticulacion que producen los AGE (Advanced Glycation
End Products: productos finales de glicacion avanzada) sobre las macromoléculas
de la matriz extracelular de la dermis, dando lugar a la alteracién cualitativa de los
tejidos dérmicos y pérdida de funcionalidad de las fibras elasticas.

Las sustancias toxicas generadas por reacciones internas en el organismo generan
alteraciones en los tejidos; las reacciones enddgenas de glicacion y oxidacion repercuten
en el desarrollo del envejecimiento cutaneo (Prieto, 2009).

En la llustracién 3 se muestra, de forma clara, el mecanismo de accién de L-Carnosina
en el proceso de glicacion el cual involucra, de forma directa, el factor denominado
carnosina: activo antiglicante que tiene la finalidad de reforzar la proteccién tisular, que
se encuentra en el organismo de forma natural en los musculos y en el cerebro. La
carnosina permite reducir la glicacion de proteinas y formacion de AGE, esta posee
propiedades incluyendo la actividad antioxidante.
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llustracién 3. Mecanismo de acciénde la L-Carnosina
Fuente: Prieto (2009)

Ademas, la carnosina posee otras muchas propiedades, incluyendo una actividad
antioxidante, la capacidad de quedar cationes divalentes, como el cobre, y la
neutralizacion de diversos acidos (&cido lactico). Posee la propiedad de inhibir la mayor
parte de las modificaciones destructoras de los polipéptidos, causadas por agentes
oxidativos, nitrooxidativos y glicooxidativos. Su aplicacién tépica reduce, de forma
significativa, la fijacion de los azlcares reductores a las fibras de colageno y elastina, por
lo que mantiene las propiedades funcionales del tejido de sostén de la piel, en términos
de elasticidad y flexibilidad.

Por otro lado, el Pygnogenol (marca registrada de un producto derivado de la corteza del
arbol de pino) es un activo antioxidante que refuerza las proteinas celulares (Colomer,
2014). Posee unas acciones antiradicales libres muy potentes, fruto de su composicion en
la que méas de un 65 % de sus componentes son polifenoles y procianidinas pertenecientes
a la familia de los flavonoides.

Como se evidencia en la llustracion 4, el mecanismo de accion del Pycnogenol® actla
sobre la proteccion de las vitaminas Ey C, el activo posee una accion antiradicales libres,
tal como se muestra a continuacion:
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lHustracion 4. Mecanismo de accion del Pycnogenol
Fuente: Prieto (2009)

La aplicacion tdpica del Pygnogenol interviene a distintos niveles de la cadena
radicalaria:

e Capta y neutraliza la mayor parte de radicales libres de distintas especies (02°-,
OH° and °NO), protegiendo de este modo las células contra la peroxidacion
lipidica de las membranas y sus estructuras celulares. En un estudio realizado por
Lester Parker en la Universidad de Berkeley (California) se ha demostrado que
la actividad antioxidante del Pycnogenol es 20 veces superior a la de la vitamina
C y 50 veces la de la vitamina E.

e Potencia los sistemas naturales de defensa antioxidante de la piel, aumentando la
produccion de enzimas antioxidantes, como la SOD (superdxido dismutasa),
GSH-Px (glutacién peroxidasa) y la catalasa, las cuales desempefian un papel
crucial, manteniendo bajos los niveles de anién superéxido y peroxido de
hidrégeno.

e Posee un efecto sinérgico con el sistema antioxidante Vitamina C-Vitamina E,
ya que es capaz de regenerar la vitamina C reducida e indirectamente proteger a
la vitamina E (Jaramillo, et al., 2005).

Por Gltimo, el envejecimiento esta asociado con una disminucion de la concentracion de
antioxidantes naturales, como el glutation, la vitamina C y la vitamina E, asi como con
un aumento en los marcadores del dafio oxidativo, como los perdxidos lipidicos
(Medigraphic, 2009).

En la siguiente ilustracién se puede observar como actla el mecanismo de accién
antioxidante respecto a los factores vitamina C (&cido ascérbico) y vitamina E (tocoferol).
La llustracion 5 representa al acido ascorbico el cual representa un potente agente capaz
de proteger las moléculas biol6gicas. Este componente reacciona con el oxigeno del aire
y las soluciones acuosas, razon por la cual es muy fragil, tiene la capacidad de reducir la
vitamina E oxidada, regenerdndola y prolongando la vida de los antioxidantes de las
membranas lipidicas (Prieto, 2009).
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llustracion 5. Mecanismo de accién antioxidante de las vitaminas Cy E
Fuente: Prieto (2009)

La aplicacién tdpica de las vitaminas Cy E neutraliza los radicales libres reactivos y los
peréxidos antes de que estos puedan inducir estrés oxidativo en los fluidos, las fases
lipidicas, las macromoléculas o el ADN.

2.2.4.3. Otras tecnicas antiage.

Dentro del conjunto de tratamientos para el envejecimiento de la piel, los tratamientos
restitutivos son los mas utilizados en la actualidad, y se definen como un conjunto de
procedimientos para restablecer a la normalidad el metabolismo y el funcionamiento
dérmico. Entre los mas empleados se encuentran los trasplantes grasos, el colageno, los
fibroblastos cultivados, la silicona liquida, el polimetilmetacrilato y el &cido hialurénico
(Ramirez, Rios, Gémez, Rojas, & Gracia, 2015).

A pesar del gran uso que se les da a los trasplantes grasos, sus resultados son
impredecibles y requieren una manipulacion especial para preservar la integridad de las
células grasas (Benitez, 2011).

Por su parte, el coldgeno tiene un mecanismo de accién que utiliza una proteina para
rellenar la zona inmediata por debajo de las arrugas o depresién. Es un humectante natural
con una elevada sustantividad, que cuando se entrelazan las fibras de colageno perdiendo
su forma, contribuye al soporte de la piel y a dar volumen y forma al rostro, dando como
resultado una mayor elasticidad y tonicidad de la piel. El coldgeno crea una estructura al
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interior de la dermis formando pilares de colageno, manteniendo la unién de la dermis y
de la epidermis, dandole densidad y firmeza a la piel (Alcande, 2004).

Los fibroblastos son fuente principal de colageno, fibronectina, glicosaminoglicanos,
proelastina, factores de crecimiento y de la matriz extracelular, los cuales tienen un papel
importante en la regulacion de los procesos homeostaticos y en la interaccion celular.
Estas células responden a citosinas proinflamatorias, permitiendo un control del balance
entre la produccion de matriz extracelular y la degradacion tisular, lo cual genera una piel
con mayor elasticidad y firmeza (Millan, 2014).

Las siliconas son materiales de naturaleza polimérica, formados por una cadena alternada
de 4tomos de silicio y de oxigeno, que constituyen buenos elastomeros porque la cadena
principal es muy flexible. Gracias a su estructura quimica se logran resultados técnicos y
estéticos especiales dificiles de obtener con los productos tradicionales (Juarez, Balart,
Ferrandiz, & Garcia, 2013).

En cambio, el uso de acido hialurénico estabilizado de origen no animal ha demostrado
ser un relleno seguro y de duracion razonable; la colocacion en diferentes planos de los
diferentes subtipos ha permitido prolongar el efecto del relleno, ademas de tener
resultados satisfactorios para las pacientes (Espinosa, Priego, & Hoz, 2010).

Aparte de las anteriores técnicas antiage citadas, en la actualidad han cobrado gran
importancia algunas otras técnicas alternativas, entre ellas se encuentran la aplicacion de
plasma rico en plaquetas.

El PRP es un concentrado de plaquetas y factores de crecimiento que potencializa el
mecanismo de regeneracion inducido por concentraciones suprafisioldgicas de plaquetas
autologas en el tejido desgastado. Debido a la alta concentracién y liberacion de estos
factores, PRP pueden potencialmente incrementar el reclutamiento y proliferacion de
células madres y endoteliales que mejoren la calidad dérmica de los pacientes (Schwartz,
Martinez, & Re, 2011).

A finales de la década de los 90, entra en auge el papel de la fibrina y las plaquetas en la
regeneracion tisular; sin embargo, sus efectos no han sido validados a través del analisis
cientifico (Sanchez, 2010). Los factores de crecimiento que se encuentran en el plasma
representan uno de los mitégenos mas potentes para el tejido conectivo, siendo estos los
principales contribuyentes en la regeneracion tisular. La presencia de estos factores puede
llegar a estimular la quimiotaxis y la multiplicacién celular, de alli su papel protagénico
en la regeneracion tisular (Gonzélez, y otros, 2013).

Los beneficios que se atribuyen al uso del PRP son los siguientes:

e Crecimiento y maduracion dsea
o Estabilizacion de injertos
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e Sellado de heridas (aproximacion de colgajos)

o Cicatrizacion de heridas (regeneracion de tejidos blandos)

o Hemostasia (detencion del sangrado capilar y de potenciales hematomas) (Gonzalez,
Arteaga, Benito, & Benito, 2012).

Por su parte, Wrobleski y otros sostienen que a pesar de los potenciales beneficios del
PRP, como una forma segura y natural de controlar los efectos cutaneos por el paso del
tiempo, existen pocos ensayos controlados para examinar objetivamente los beneficios
propuestos de este proceso. Aunque algunos estudios demuestran resultados
prometedores, la mayoria de publicaciones no cumplen con la evidencia cientifica, ya sea
porque representan resultados anecdéticos o por un reducido tamafio de muestras de
estudio (Wrobleski, Mejia, & Wright, 2010).

También existen otro tipo de técnicas de rejuvenecimiento, entre ellas se encuentran: los
tratamientos con laser no ablativos, luz pulsada, radiofrecuencia, peeling quimicos y
mecanicos, Y tratamientos de terapia fotodinamica (Saavedra & Waissbluth, 2010).

Con lo expuesto, se presentan los principales agentes en el tratamiento de arrugas:

e Laser que realiza rejuvenecimiento ablativo. Se refiere a la remocion de una capa
de la piel mediante radiacion infrarroja de 10 600 nm; las principales complicaciones
son las alteraciones pigmentarias Y la cicatrizacion hipertréfica.

e Laser no ablativo. Técnica menos invasiva mediante laser infrarrojo que es
absorbida por el agua de los tejidos profundos sin dafiar la epidermis; estimula la
formacion de nuevo colageno y elastina que mejora la apariencia de la piel, con
fotodafio leve ha mejorado.

e Laser vascular. Mediante un examen histolégico, se ha demostrado un aumento de
las fibras de elastina con el aumento de la celularidad. Los resultados han sido
modestos y no representa un método tan efectivo.

e Resurfacing fraccional (rejuvenecimiento). Es un tipo de laser util en el
fotoenvejecimiento, léntigos, arrugas perioculares, cicatrices, etc., no tiene efecto
sobre las arrugas profundas.

e Luz pulsada intensa. Contiene melanina y hemoglobina, lo cual permite tratar
lesiones pigmentarias y vasculares; incrementa la formacién de colageno seis meses
después del tratamiento.

o Radiofrecuencia. Produce energia eléctrica que calienta la dermis a bajas
temperaturas; es utilizada para aumentar la profundidad de penetracion, logrando
retraccion del colageno y firmeza de la piel.

e Peeling quimico. Destruccion de la epidermis o parte de la dermis papilar, indicado
en pacientes con fotoenvejecimiento 11y Ill, se puede repetir de 3 a 12 meses, de
acuerdo con la respuesta clinica.

e Acido tricloroacético. Produce la coagulacion de las proteinas de la piel, incrementa
el colageno 1y procolageno I; mejora la calidad de las fibras elasticas.

e Acido retinoico. Incrementa el grosor epidérmico y reduce el estrato corneo, deja
una coloracion amarilla después de su aplicacion (Saavedra & Waissbluth, 2010).
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CAPITULO Ill- AREADE ESTUDIO Y
METODOLOGIA

3.1 Area de estudio

La presente investigacién tiene como area de estudio, la eficacia cosmética de dos
procedimientos con la aplicacion de plasma rico en plaquetas, utilizados como
tratamiento para mejorar la elasticidad y firmeza de la piel tratada en arrugas faciales. La
poblacion delimitada para el estudio esta conformada por pacientes de ambos géneros,
mujeres y hombres, de raza mestiza, nacionalidad ecuatoriana y en una edad comprendida
entre 30 a 50 afios.

La aplicacién de plasma rico en plaquetas, en Ecuador, se ha instrumentado en las areas
de la cosmética y dermatologia para mejorar algunos aspectos relacionados a la piel; sin
embargo, al realizar el analisis bibliografico sobre la aplicacion de este tipo de
tratamientos, no se han podido identificar estudios validos que afirmen la eficacia de este
tratamiento en arrugas faciales, razén por la cual, esta investigacion busca aplicar los
procedimientos necesarios que puedan determinar la utilidad de la técnica, generando una
linea base para futuras investigaciones en esta area de estudio y, a la vez, validar una
opcién de tratamiento en el &rea cosmética.

3.2. Disefio experimental

Dado que la presente investigacién esta orientada a evaluar la eficacia cosmética de dos
procedimientos de bioestimulacién, se plantea la realizacion de un experimento
controlado que permita identificar la incidencia o los efectos de los factores:
procedimiento, género y edad sobre la piel. En este sentido, Montgomery explica que un
experimento es referido a la realizacion de una o muchas pruebas en las cuales el
investigador modifica intencionadamente las cualidades o niveles de las variables que
intervienen en un proceso, con el fin de observar los cambios que se puedan dar en sus
respuestas (Montgomery, 2004).

El disefio de estudio contemplado para la investigacion fue la experimental factorial, muy
utilizado en los estudios que involucran experimentos, en los cuales inciden el analisis de
dos 0 mas factores. El disefio factorial permite que en cada ensayo se consideren todas
las interrelaciones posibles de los factores (Arnau & Bono, 2000).

Este planteamiento esta en concordancia por lo expuesto por Garcia y Lopez en 1997,
quienes mencionan que los disefios factoriales permiten una mejor aproximacion al
contexto real, debido a la manipulacién simultdnea de variables independientes que
brindan la posibilidad de conocer cudl es el efecto aislado sobre la variable dependiente,
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asi como el de su interaccion, logrando una mayor generalizacion de los resultados
obtenidos (Garcia & Lopez, 1997).

3.2.1 Variables del experimento.

Los factores vienen dados por la combinacién de los niveles definidos para cada variable
independiente; en este sentido, Salkind enfatiza que estas variables también son
conocidas como variables de tratamiento, y es sobre las cuales el investigador puede
ejercer influencia para observar sus efectos sobre las variables dependientes (Salkind,

1999).

En este caso las variables dependientes e independientes consideradas para el estudio son
las siguientes:

3.2.1.1Variables dependientes.

Representa una cantidad cuyo valor depende de como se modifica la variable
independiente, por lo tanto, son aquellas en las que se observa el resultado de los
tratamientos; en este caso las variables dependientes son:

¢ RO: Firmeza

e R2: Elasticidad bruta

e Rb5: Elasticidad neta

e RG6: Viscoelasticidad

e FO: Firmeza relacionada al tiempo de succion

e F1: Firmeza relacionada al momento de relajacion

3.2.1.2 Variables independientes.

Es la variable que se manipula o cambia; esta variable es también la que afecta
directamente los resultados. Segun Diaz en el 2009, en los disefios experimentales las
variables independientes, que son importantes para el estudio, se conocen como factores,
los cuales se desagregan en niveles y representando estos el nivel Gltimo de aplicacién de
la variable, combinados, conforman el conjunto de tratamientos individuales que
representan al experimento como tal (Diaz, 2009). Las variables independientes utilizadas
en este estudio son el procedimiento utilizado en la aplicacién del tratamiento cosmeético,
el grupo de edad (tipo de envejecimiento) y el género de las personas que lo reciben. En
la siguiente tabla se describen los niveles de cada variable:
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Tabla 2. Variables independientes analizadas en el experimento

Variable o factor Desagregacion
Procedimiento (P) e P1:Plasmarico enplaquetas (PRP)
e P2:Plasmarico enplaquetas + activador
(PRPA)
Edad_ (ti_po_de e E1:Tipo Il (edad de 30 a 40 afios)
envejecimiento: E) e E2:Tipo Il (edad de 41 a 50 afios)
Género (G) e G1: Masculino

e G2:Femenino
Elaboracion: Juan Carlos Cornejo

Segln los niveles de desagregacion de las 3 variables independientes, observados en la
Tabla 2, los cuales son dos (2) para cada factor, se tiene que el disefio factorial es del tipo
23,

3.2.2 Unidad experimental.

En concordancia con Kuehl, la unidad experimental esta conformada por los sujetos que
reciben o estan expuestos al tratamiento en un experimento, por lo que en el presente
trabajo de investigacion las unidades experimentales son las personas de ambos sexos,
que tienen entre 30 y 50 afios y que una vez seleccionados en la muestra acepten su
participacién en el experimento (Kuehl, 2000).

El &rea de aplicacion experimental, unidad de observacion, pertenece a la piel del rostro
de mujeres y hombres, en donde se aplicara el tratamiento cosmético correspondiente a
los dos procedimientos PRPy PRPAy se observaran los posibles efectos.

3.2.3 Analisis.

La relacién entre las variables dependientes e independientes, en este caso corresponde a
la relacién de cada uno de los grupos evaluados, bajo los pardmetros de elasticidad y
firmeza al aplicar los distintos procedimientos. Por ejemplo, al relacionar la variable
independiente edad respecto a la variable dependiente RO (firmeza), se puede examinar
si la relacién es positiva 0 negativa; es decir, al observar que los valores disminuyen en
los grupos etarios se puede confirmar si el tratamiento tiene mayor eficacia en uno u otro
grupo de edad.

Por otra parte, al evaluar los pacientes del género masculino y femenino respecto a una
de las variables dependientes, elasticidad o firmeza, se puede establecer si el tratamiento
presenta mayor eficacia en hombres o en mujeres, considerando que la unidad de
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observacion experimental corresponde a la seccién frente y laterales del rostro de cada
paciente, donde se aplicaran los diferentes procedimientos.

3.2.4 Reclutamiento y seleccién de voluntarios.

El proceso de reclutamiento inicia con la etapa de seleccion de los posibles participantes,
el cual es llevado a cabo por el disefio de un protocolo de reclutamiento que consiste en
la basqueda directa de los posibles participantes, a quienes se les planted la invitacion a
participar en el estudio (ver Anexo 1). El procedimiento consistid en informarles los
objetivos del experimento, en el que ellos corresponderian a la unidad de investigacion
en un estudio de eficacia cosmética, que consistia en la aplicacion de un tratamiento en
determinadas regiones del rostro (seccion frente y laterales) mediante la utilizacion de
técnicas o productos no invasivos que no representan peligro para la integridad del
participante.

En este sentido, el reclutamiento de los participantes consto de tres (3) etapas: blsqueda
de posibles participantes, aplicacion de cuestionario y valoracion de los datos para la
inclusién en el estudio; y cumplié con lo siguiente:

e Evaluacion y seleccién de 12 hombres y 12 mujeres con edades pertenecientes a los
grupos 30 a 40 afios (con mioenvejecimiento relacionada con los movimientos
repetitivos de los masculos de expresion facial) y de 41 a 50 afios
(cronoenvejecimiento en el que la piel comienza a perder su firmeza y elasticidad y
las arrugas se profundizan).

¢ Vigilancia y valoracion de posibles consecuencias negativas (impacto adverso), asi
como de efectos colaterales.

e Presentacion del acta de consentimiento al voluntario, en la cual este manifiesta su
acuerdo de participacion bajo los argumentos planteados por el evaluador.

e Aplicacion del cuestionario de reclutamiento, en el cual se solicita informacion
demografica, de evaluacién clinica y de antecedentes y habitos personales.

Como criterios de exclusion se tiene:

e Mujeres en periodo de gestacion o lactancia

e Presencia de telangiectasias > 20 % de la superficie de la cara

e Alta exposicién solar o reaccion de la piel por exposicion solar

¢ Habito de tabaquismo

e Uso habitual de tratamientos estéticos

e Uso frecuente de medicamentos

e Padecimiento de enfermedades (trastornos hematoldgicos, hipo o hipertiroidismo,
desnutricién, dermatitis, alergias, lupus, eczema, psoriasis, anemia, VIH o leucemia)

Finalmente, una vez realizada la seleccion, se procedié a notificar dicha decision al
voluntario, quien acepta participar formalmente mediante el consentimiento informado,

28



garantizando a este la confidencialidad y proteccion de la informacién suministrada, la
cual en ningin caso serd divulgada de forma individual sino en forma de agregados
estadisticos e indicadores propios del estudio. El documento consta de las siguientes
partes: titulo de la investigacion, organizacion del investigador, nombre de los
investigadores, informacién sobre el estudio, contacto, nombre del participante, firma del
participante, fecha, nombre del investigador, firma del investigador y cddigo de muestra.

3.2.5 Protocolo para la obtencién de plasma rico en plaquetas (PRP).

Un protocolo tiene la finalidad de describir una serie de consideraciones tomadas en
cuenta para la puesta en marcha y organizacion de una investigacién o experimento
cientifico, documento en el que se describe, paso a paso, cémo se llevard a cabo,
especificando los procedimientos a seguirse, bajo las medidas de seguridad y sanidad
requeridas (Avila, 2013).

En este caso, la definicion de procedimientos del experimento se fundamenta en la
estandarizacion del proceso para la aplicacién del tratamiento a los pacientes, tal como
ha sido referenciado por (Moreno, y otros, 2015), se consideraron las fracciones obtenidas
del plasma rico en plaquetas para la aplicacién del tratamiento. A continuacion, se
presenta el protocolo establecido para la realizacion del experimento:

1. Extraccion de 6 tubos de 3 ml de sangre venosa, la cual se procesard en maquina de
centrifugado para obtener el sGper concentrado de plaquetas. La sangre se recepta en
tubos estériles con citrato sodico al 3,8 % como anticoagulante.

2. Se centrifuga a 3200 revoluciones por minuto (rpm) durante 15 minutos. El resultado
del procedimiento genera, aproximadamente, de 2 a 3 ml de plasma enriquecido en
plaguetas con concentraciones variables que contienen 3,3 millones de plaquetas.
Dicho plasma se centrifuga de nuevo durante 8 minutos a 1800 rpm, a temperatura
ambiente.

3. Posteriormente, las fracciones obtenidas del plasma se separan mediante pipeteado
muy meticuloso para no crear turbulencias. Se comienza a pipetear desde arriba, pero
la fraccion mas importante es la ultima, donde se encuentra la mejor concentracion de
plaguetas.
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llustracién 6. Fracciones obtenidas tras la centrifugacion de la sangre anticoagulada
Fuente: http://www.actasdermo.org/es/plasma-rico-plaquetas-aplicaciones-dermatologia
/articulo/S0001731014001793/

Las fracciones o diferentes concentraciones de plaquetas se distribuyen en tres (3) partes
equitativas, aproximadamente del mismo tamafio, de la siguiente manera:

e Fraccién 1 (PPGF): los primeros 0,5 ml superiores, representan un plasma pobre en
plaguetas; por lo tanto, se entiende como bajo en factores de crecimiento (FC).

e Fraccién 2 (PGF): 0,5 ml ubicados en el centro, corresponden a un plasma con un
namero de plaquetas similar al que tiene la sangre periférica.

e Fraccién 3 (PRGF): los ultimos 0,5 ml, ubicados en la parte inferior del segmento
de plaquetas concentradas en el tubo de ensayo, constituyen la fraccion del plasma
rico en plaquetas factores de crecimiento (Moreno, et al., 2015).

Las fracciones con mayor contenido de plaguetas son las que se encuentran
inmediatamente por encima de la serie blanca 0,1 ml; por encima de los hematies.

4. Se repite 5 veces el colectado del PRGF, lo cual garantiza la pureza del plasma.
(Reyes, Montero, Cifuentes, & Zarzar, 2002).

5. Finalmente, para formar los coagulos necesarios para la aplicacion del tratamiento de
plasma rico en plaquetas con factor de crecimiento, se agregan 50 microlitros de
cloruro de calcio al 10 % por cada mililitro de PRGF; siendo este Ultimo paso la
diferencia entre los dos procedimientos establecidos en la presente investigacion.

3.2.6 Procedimiento de bioestimulacion.
3.2.6.1 Extraccion sanguinea.

Para la aplicacién de este procedimiento se requiere extraer la muestra sanguinea en el
laboratorio, en tubos al vacio de 3,8 ml con citrato de sodio para luego centrifugarlos.
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La bioestimulacion con PRP a los pacientes se rigen a dos procedimientos, los cuales se
especifican a continuacion:

10.

3.2.6.2 Procedimiento 1: PRP.

Se usa una aguja de toma multiple G21; se destapa rompiendo el sello de seguridad
en presencia del sujeto voluntario; el extremo con rosca se lo coloca en la capsula
vacutainer para toma mdltiple.

Se coloca el torniquete en el antebrazo, una vez localizada la vena, se desinfecta el
area con alcohol, se retira la tapa que cubre la aguja con la que se realiza la puncion
y se procede a pinchar para la extraccion sanguinea.

Con una mano se mantiene fija la capsula vacutainer y con la otra se colocan los 6
tubos al vacio de tapa celeste con citrato de sodio para poder obtener un volumen
adecuado de aproximadamente 8 ml de PRP; una vez llenados los tubos se extraen
y se etiquetan.

Se extrae la aguja y se coloca la torunda de algodén con alcohol, ejerciendo una
pequefia presion hasta que se detenga el sangrado en la zona de la puncion y se coloca
un aposito impermeable.

Los tubos de sangre que contienen citrato de sodio al 3 % (tapa celeste), son llevados
a la centrifuga (marca Hettich ROTOFIX 32 A), a una velocidad de 3200 rpm,
durante 15 minutos para obtener el plasma.

Se separa el plasma, obtenido en la primera centrifugacion; este procedimiento se
realiza en otro tubo estéril de vidrio de 10 ml.

Luego, se realiza una segunda centrifugacién; en esta oportunidad a menor
velocidad, de 8 minutos entre 1800 y 2000 rpm; aqui se obtienen las tres fracciones
de plasma mencionadas anteriormente.

Se llena una jeringa de 5 ml con el PRP obtenido en la segunda centrifugacion.

Se separan las dos primeras fracciones del plasma rico en plaquetas respecto a la
fraccién 3 en un tubo de vidrio, para utilizar esta Gltima por ser la mas rica en
plaguetas y factores de crecimiento.

Se procede a inyectar el plasma, Unicamente aplicando la técnica de mesoterapia de
barrido.

3.2.6.3 Procedimiento 2: PRPA.

Se toman las muestras en 6 tubos de tapa celeste con citrato de sodio por cada
paciente para poder tener un volumen adecuado de 8 ml de PRP.

Se realiza la primera centrifugacion de los tubos extraidos en la centrifuga marca
Hettich ROTOFIX 32 A, a 3200 rpm durante 15 minutos.

Se separa en un tubo estéril de vidrio la parte del plasma mas rico en plaquetas, que
es la tercera fraccion.

Nuevamente se centrifuga el volumen de plasma separado durante 8 minutos a 1800
rpm.
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5. Se prepara el PRP con el CaCl: (cloruro de calcio) al 10 % en un volumen de 0,05
ml por cada ml de plasma; esto implica que para un volumen de 5 ml de plasma rico
en plaquetas se necesitan 0,25 ml de CaClz. A esta fraccion modificada se denomina
plasma rico en plaquetas activado (PRPA).

6. Se procede a inyectar el PRPA aplicando la técnica de mesoterapia.

3.3 Recuento plaquetario

3.3.1 Fundamento.

El recuento plaquetario es un examen de laboratorio que se realiza para conocer la
cantidad de plaquetas existentes en la sangre de una persona; en el caso del presente
trabajo de investigacion, del sujeto voluntario. Las plaquetas se convierten en objeto de
medicion ya que estas son las que ayudan a la coagulacién, son mas pequefias de los
glébulos blancos y, ademas de ello, contienen los factores de crecimiento.

Los valores normales de referencia para el recuento plaquetario pertenecen al rango de
100 000-300 000 plaguetassrmm? de sangre, lo cual se calcula mediante un contador
hematoldgico; en el experimento se utilizé el modelo BC-5300.

El analizador automético de sobremesa para hematologia BC-5300 de Mindray, combina
tecnologias de dispersion de laser semiconductor, citometria de flujo y citoquimica,
proporciona resultados fiables y precisos. Utiliza solo 20 pl de sangre total o de sangre
capilar en vial abierto, el BC-5300 entrega en un minuto un reporte de 27 parametros con
diferenciacion completa de los glébulos blancos en 5 partes, incluyendo las células
inmaduras. La tecnologia de dispersion de laser semiconductor garantiza la precision en
la diferenciacién de los leucocitos segin su tamafio y la complejidad de los granulos; el
algoritmo de clister permite separar con precision los grupos de células y la informacion
de marcacion intuitiva ayuda a detectar las anomalias celulares (Mindray, n.d.).

3.3.2 Procedimiento para el recuento plaquetario.

El procedimiento inicia con la extraccién de la sangre que se obtiene del paciente
mediante puncién venosa en tubos al vacio con EDTA (4cido etilendiaminotetraacético);
se la homogeniza por alrededor de 10 minutos hasta encender el contador hematoldgico
(BC-5300), en donde se realiza de manera automatica el recuento plaquetario:

1. Se usa la aguja toma multiple G21, se destapa rompiendo el sello de seguridad en
presencia del sujeto voluntario, el extremo con rosca se lo coloca en la céapsula
vacutainer para toma mdaltiple.

2. Se coloca el torniquete en el antebrazo; una vez localizada la vena se desinfecta el area
con la torunda de algodén con alcohol, se retira la tapa que cubre la aguja con la que
se realiza la puncién, y se procede a pinchar para la extraccion sanguinea.

3. Con una mano se mantiene fija la capsula vacutainer, y con la otra se coloca el tubo
al vacio en la cdpsula; automaticamente se llena el tubo.

32



4. Luego se coloca el tubo de sangre en el homogeneizador durante 5 minutos para
mezclar la sangre con el anticoagulante.

5. Por ultimo, se coloca el tubo en la sonda de succion del contador hematolgico
BC5300; automaticamente se realiza el hemograma completo y se imprimen los
resultados con el recuento de plaquetas.

3.4 Mesoterapia

La mesoterapia es una técnica creada en 1952, por el médico francés Michel Pistor
(www.medicinapersonal.es, s.f.), y consiste en tratar zonas afectadas en la piel con
microinfiltraciones de algun tipo de medicamento, vitaminas, minerales, aminoacidos o
cualquier otro tipo de aplicacion.

La mesoterapia facial se trata de una técnica de microinyecciones muy superficiales en la
piel, que busca hidratar, estimular la sintesis de colageno, mejorar la apariencia y dar
mayor luminosidad a la zona en donde se aplica la infiltracion intradérmica de algunas
sustancias bioldgicas que pueden ser de origen animal, vegetal y mineral (Bueno, 2016).

La técnica de la mesoterapia consiste en la colocacién de inyecciones con dosis de
soluciones con compuestos activos, muy pequefias, por via subcutanea, a una profundidad
de 2a 4 mm, para la accion local de farmacos con accion vascular y lipolitica (Gonzélez,
y otros, 2015).

3.4.1 Procedimiento de aplicacién de la mesoterapia.

Para la aplicacién de los dos (2) procedimientos investigados realizamos los siguientes

pasos:

1. Limpiar la cara del voluntario con pafio desmaquillante hipoalergénico.

2. Desinfectar con gasa saturada de alcohol antiséptico las zonas en donde se colocara la
inyeccion (zona de la frente y en los laterales).

3. Se anestesia superficialmente la zona objetivo. Se coloca lidocaina en pomada (crema)
al 5 %y se deja por espacio de dos a cinco minutos hasta que la anestesia haga efecto.

4. Una vez que la zona objetivo se encuentre anestesiada superficialmente, se realiza la
toma de PRP con una jeringuilla de 5 ml con ayuda de una aguja calibre 27G con
lidocaina al 2 % inyectable.

5. Se coloca la mezcla de PRP en diferentes formas de acuerdo con el procedimiento
establecido para cada sujeto; se aplica una inyeccién subcutanea teniendo en cuenta
gue el bisel de la aguja se encuentre de forma perpendicular hacia la epidermis.

6. Una vez terminado el proceso de mesoterapia se coloca agua termal, la cual tiene
efecto antiinflamatorio. Ademas, debe aplicarse un gel o crema antiinflamatoria para
evitar posibles hematomas.

7. Informar al sujeto voluntario que no debe ingerir bebidas alcohdlicas por, al menos,
48 horas después del proceso; asi como también indicar no tocarse el area en donde
se aplico la mesoterapia.
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Recomendaciones respecto a la aplicacion de la mesoterapia

Con el fin de reducir riesgos y efectos adversos en la experimentacion, se recomienda
(Donoso, 2013):

o Verificar, previo al momento de realizar la mesoterapia, que el paciente no haya
ingerido ninguna medicacion, tal como se especifica en el cuestionario de
reclutamiento.

e El area para la aplicacion de la mesoterapia debe ser limpiada adecuadamente con
todos los procesos de asepsia; al momento de la aplicacion de la mesoterapia se pueden
producir hematomas, como una de las complicaciones de esta técnica.

o El sujeto voluntario no debe rascarse ni tocarse el area de aplicacion.

e En caso de presentar algin dolor no debe ingerir medicacion alguna; se puede
recomendar el uso de una mascarilla fria o, en su defecto, hielo.

e El voluntario no debe hacer ejercicio fisico durante las siguientes 24 horas, hasta que
se formen las costras en las zonas de puncién y no ingerir bebidas alcohdlicas.

3.5. Elasticidad y firmeza

La elasticidad y firmeza de la piel, como factores a explicar en el anélisis y definidas
como variables dependientes del estudio, delimitan la evaluacion instrumental. En este
sentido, en un estudio realizado en el afio 2012, se efectud una evaluacion de la eficacia
cosmética de cremas elaboradas con aceites extraidos de especies vegetales amazonicas;
los autores definieron la firmeza de la piel como la estabilidad en el mantenimiento de
sus caracteristicas que le permiten mantener su resistencia y estructura. Asimismo,
definieron la elasticidad como el pardmetro viscoelastico que varia en gran medida a lo
largo del proceso del envejecimiento o por el efecto de diversas dolencias cutaneas
(Mosquera, Noriega, Tapia, & Pérez, 2012).

Para la medicion de las variables dependientes del estudio, se dispuso de un cutémetro,
el cual es un medidor de elasticidad de la piel de succién no invasivo (Dobrev, 2002); en
este caso se utilizd el equipo Cutometer MP580, que proporciona indicadores
biomecéanicos de alta confiabilidad, mediante el método de succion, para observar los
valores de firmeza (RO, FO y F1), y de elasticidad (R2, R5, R6); siendo, RO firmeza, R2
elasticidad bruta, R5 elasticidad neta, y R6 el valor de la viscoelasticidad, y los valores
en F, referidos a la firmeza puesto que cuanto mas elastica es la piel menor es el area de
reaccion.

El principio de medicion del Cutometer MP580 se basa en el método de succién, su
funcionamiento consiste en una sonda que crea una presion negativa sobre la piel, la cual
es arrastrada hasta la apertura de la sonda. Mide la profundidad de penetracion mediante
un sistema de medicion Optica sin contacto, por lo que se considera no invasivo. Su
mecanismo consiste en una fuente de luz, un receptor y dos prismas, que proyectan luz
desde el emisor hasta el receptor. Los resultados evaluan la resistencia de la piel a la
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succién (firmeza) y su capacidad para volver a su posicion original (elasticidad)
(www.microcaya.com, 2017).

La intensidad de la luz varia dependiendo de la profundidad de penetracion de la piel
absorbida; la resistencia de la piel a la presion negativa dara el valor de la firmeza y su
capacidad para volver a su posicion original reflejard la elasticidad, lo que genera una
curva que relaciona profundidad de penetracién en mm vs. tiempo, curva que se desarrolla
en tiempo real durante la medicion (Courage + Khazaka electronic GmbH, 2016).

3.5.1 Proceso de medicion.

Para la medicion hay que tener en consideracion varios aspectos, tanto ambientales como
personales, ya que pueden variar dependiendo de la temperatura, humedad, sexo, raza y
edad. Dado que estas influyen en funcion de la piel y medidas biofisicas, se debe tener en
cuenta que la temperatura debe ser la del ambiente de 20 a 22 grados centigrados y la
humedad relativa de 40 a 60 %.

Los momentos para realizar las mediciones, en el desarrollo y evaluaciéon del proceso
fueron a los 0, 28, 56 y 84 dias. Para comenzar con la investigacién, una vez aprobados
los criterios de inclusion, se realizd una primera medicion en el momento cero
(denominada T1) mediante el siguiente protocolo:

1. Se realiz6 contacto telefénico con los voluntarios seleccionados mediante la
evaluacion de los criterios de inclusion y exclusion para cada uno de ellos.

2. Se notific a cada uno de los voluntarios las fechas correspondientes a cada momento

de medicién (0, 28, 56, 84 dias), tomando como base de referencia para el andlisis la

medicion del T1. También se realizaron las aclaratorias correspondientes al proceso
de experimentacion.

Se procedid a realizar el protocolo de «Consentimiento informado» (ver Anexo 2).

En cada sesion se realizo la respectiva calibracion para realizar las mediciones.

5. Con el sujeto voluntario, sentado y bien apoyado, se procedié a realizar la limpieza
del rostro con un pafio limpio.

6. Con la ayuda de otra persona se procedi6 a limpiar la sonda con un cepillo de limpieza,
que forma parte del kit de manejo del equipo, y se colocé la sonda de succién en las
zonas de medicion arrojando cuatro (4) lecturas por cada vez que se asentaba la sonda.

7. Las mediciones fueron realizadas siempre por la misma persona y en el mismo lugar
de la primera vez, con el fin de evitar complicaciones en cuanto al manejo del equipo,
mantener el criterio de toma de mediciones en la zona de mediciéon, dado que la
presion debe ser la recomendada por los fabricantes para evitar errores. La presion
debe ser la misma, continua y el tiempo de presién debe ser el menor posible en todas
las secciones donde se aplique la medicion, para poder obtener resultados confiables
y poder tabular.

8. Se almacenaron las mediciones etiquetadas referenciadas con cada voluntario (unidad
experimental), tratamiento experimental aplicado y el momento del experimento, para
su posterior tratamiento estadistico.

> w
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Se presentaron algunas complicaciones durante las mediciones, en casos en los que
algunos sujetos voluntarios no relajaban el rostro al momento de la medicion.

3.6 Andlisis estadistico de resultados con Infostat

Se realizaron los analisis estadisticos mediante el uso del programa INFOSTAT,
utilizando el disefio estadistico al azar (DCA), en el cual se estudiaron las interacciones
de las variables independientes.

El DCA es una prueba basada en el analisis de varianza, en la que la varianza total se
descompone en varianza de tratamientos y en varianza del error; tiene como objetivo el
analizar si existe alguna diferencia significativa entre los tratamientos (Bautista, 2008).

3.6.1 Procedimiento.

En el estudio, una vez ingresados los datos en el software INFOSTAT, se utilizd el
andlisis de disefio estadistico completamente al azar y se realizd el siguiente
procedimiento:

1. Se exportaron datos del cutdmetro a una matriz de MS-Excel, contrayéndose una
tabla que contenia el codigo del sujeto voluntario (Ultimos cuatro (4) digitos de la
cédula de identidad), informacién del procedimiento aplicado, la edad y el sexo,
correspondientes a los 4 tiempos de medicion para cada uno de los sujetos
voluntarios. En la llustracion 7 se puede apreciar el criterio utilizado en la hoja de
célculo.

FACTORES EN ESTUDIO
CODIGO PROTOCOLO |EDAD SEXO PUNTO DE APLICACION  |T1PC1-4 T2PC2-4 T3PC3-4 T4PC4-4
FRENTE |
LATERAL DERECHO
PRP/PRPA [30-40/41-50 M/F LATERAL IZQUIERDO
DONDE: [
T1 Tiempo de medicion a los 0 dias de aplicacion
T2 Tiempo de medicion a los 28 dias de aplicacion
T3 Tiempo de medicion a los 56 dias de aplicacion
T4 Tiempo de medicion a los 84 dias de aplicacion
P Parametros que mide el cutometer (RO, R1, R2, R3, R5, R6, R7, R8, Q0, Q1, Q2, Q3, FO, F1))
C1-4 Primera curva de la primera medicion de 4mediciones a realizar
C2-4 Segunda curva de la primera medicion de 4 mediciones a realizar
C3-4 Tercera curva de la primera medicion de 4 mediciones a realizar
C4-4 Cuarta curva de la primera medicion de 4 mediciones a realizar

llustracion?7. Tabla base para el analisis en hoja de calculo
Elaboracion: Juan Carlos Cornejo

2. Se obtuvieron cuatro (4) curvas en cada punto de medicion (frente, lateral derecho y
lateral izquierdo), tomando en consideracion cada uno de los parametros que mide el
equipo RO, R1, R2, R3, R4, R5, R6, R7, R8, FO, F1, Q0, Q1, Q2 y Q3, lo cual dio un
total de 17 280 datos en MS-Excel. De estos datos recopilados solo se utilizaron los
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parametros de interés para el experimento, relacionados con la elasticidad y la
firmeza de la piel tratada, es decir, RO, R2, R5, R6, FOy F1, teniéndose en definitiva
un total de 6912 datos de mediciones.

El examen estadistico se inicia con la aplicacion del analisis de varianza, ANOVA,
para establecer si todos los datos mantienen una distribucion normal; luego, un DCA
para establecer donde existen las diferencias significativas.

Se hizo un DCA por cada factor de estudio en la frente y se unieron los laterales
izquierdo y derecho en uno solo, teniendo un total de 12 DCA, 6 de frente y 6 de
laterales porque se considera como parametros RO, R2, R5, R6, FO y F1. Ademas, se
hicieron 2 DCA de 2x2x2x3 uno para frente y otro para laterales tomando en cuenta
los 6 parametros evaluados.
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CAPITULO IV —-RESULTADOS Y DISCUSION

4.1 Resultados del disefio experimental

En términos del disefio experimental, previo a la seleccién de la muestra se deben definir
claramente los tratamientos que vienen definidos por la combinacién o interaccion de los
niveles de las tres (3) variables de estudio. En la Tabla 3 se presentan estos tratamientos

experimentales:

Tabla 3. Tratamientos del experimento

Tratamiento

Codificacion

Descripcion

T1

P1E1G:

PRP
Edad 30-40 afios
Género: Masculino

T2

P1E2G1

PRP
Edad 41-50 afios
Género: Masculino

T3

P2E1G:

PRPA
Edad 30-40 afios
Género: Masculino

T4

P2E>Gy

PRPA
Edad 41-50 afios
Género: Masculino

P.E1G2

PRP
Edad 30-40 afios
Género: Femenino

T6

P1E>G2

PRP
Edad 41-50 afios
Género: Femenino

P2E1G2

PRPA
Edad 30-40 afios
Género: Femenino

T8

P2E2G2

PRPA
Edad 41-50 afios
Género: Femenino

Elaboracion: Juan Carlos Cornejo

38



4.2 Resultados de la fase de reclutamiento

Tabla 4. Reclutamiento de voluntarios parael experimento

Numero | Cédigo Sexo Edad Recuento plaquetario
1 0176 M 32 235000
2 0564 F 36 288000
3 5546 F 36 414000
4 1101 M 42 276 000
5 1426 F 41 273000
6 3640 M 32 264000
7 9923 M 45 229000
8 7455 F 41 330000
9 1148 M 34 250000
10 0857 M 48 236 000
11 1155 M 37 223000
12 7304 M 45 200000
13 4397 F 38 288000
14 9673 F 46 256 000
15 3237 F 40 195000
16 3329 F 43 273000
17 6448 M 30 299000
18 4801 M 43 283000
19 9279 M 40 209 000
20 5835 M 41 203000
21 2696 F 31 263000
22 8870 F 49 286 000
23 8008 F 35 248 000
24 9638 F 48 240000

Elaboracion: Juan Carlos Cornejo

4.3 Analisis de recuento plaquetario

Se considera como variable dependiente el recuento plaquetario se realiza un analisis
estadistico de un modelo lineal y mixto con un DCA de 2x2x3:

e Factores de la interaccion: Procedimientos (PRPy PRPA)

e Edad: 30-40 y de 41-50 afios.

e Tres observaciones
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Tabla 5. Resultado de Recuento Plaguetario, p-value DCA 2 x 2 Edad — Procedimiento

NumDF F value p-value
(INTERCEPT) 1 301,10 <0,0001
EDAD 1 1,65 0,2344
PROCEDIMIENTO 1 0,27 0,6150
EDAD: PROCEDIMIENTO 1 2,40 0,1603

Fuente: Resultado de software estadistico

Segun el andlisis estadistico no se evidencia diferencia significativa en ninguno de los

factores.

Al realizar el analisis de interaccién de variables los resultados son los siguientes:

RECUENTO PLAQUETARIO -
EDAD*PROCEDIEMINETO

DGC (Alfa = 0,05)

Medias ajustadas y errores estdndares para

Tabla 6. Analisis del recuento plaquetario, Mediasajustadas a errores estandar DCAEdad — Procedimiento

EDAD PROCEDIMIENTO MEDIAS E.E.

41-50 PRPA 316 666,67 30581,86 A
30-40 PRP 261 333,33 30581,86 B
41-50 PRP 253333,33 30581,86 B
30-40 PRPA 230 000,00 30581,86 B

Fuente: Resultado de software estadistico

El andlisis diferencia 2 grupos; se constata que el grupo del disefio experimental
corresponde a la edad de 41-50, y al que se le aplicé el procedimiento PRPA, tiene las
medias mas altas de recuento plaquetario, resultado que podria orientar a encontrar mejor
efecto de tratamiento en un grupo que tiene mayor capacidad de producir factores de
crecimiento relacionados al nimero de plaquetas que posee cada voluntario en este grupo.
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4.4 Andlisis de los resultados de la evaluacién mediante el Cutdémeter

En este capitulo se presentan los resultados obtenidos con respecto al analisis de las
variables correspondientes a elasticidad y firmeza, representadas por los pardmetros Ry
F, luego de aplicar el tratamiento siguiendo los procedimientos anteriormente

mencionados en los pacientes voluntarios.

Estos datos son presentados mediante el andlisis de varianza ANOVA a través de
diferentes tablas donde se evalla la eficacia del tipo de tratamiento; es decir, PRP y
PRPA, considerando la edad, género y las sesiones examinadas (T1, T2, T3, T4).

En el andlisis realizado del DCA 2X2X2 en el pardmetro de firmeza RO en el tiempo 4 se

encuentra diferencia estadistica en la Tabla 7.

Tabla 7. Analisis de firmeza RO prueba de hipotesis secuencial DCA Edad x género x procedimiento

NumDF F value p-value
(INTERCEPT) 1 96 396 <0,0001
EDAD 1 0,525 0,4794
GENERO 1 0,270 0,6105
PROCEDIMIENTO 1 9,097 0,082
EDAD: GENERO 1 2,613 0,1255
EDAD: PROCEDIMIENTO 1 2,715 0,1189
GENERO: PROCEDIMIENTO 1 2,374 0,1429
EDAD: GENERO: PROCEDIMIENTO 1 4,926 0,0413

Fuente: Resultado de software estadistico

En funcién de este andlisis el factor que se diferencia estadisticamente con un p-value de
0,0082 es el de tratamiento; el analisis de medias ajustadas y errores estandares para

tratamiento es el siguiente:
DGC (Alfa =0,05)

Tabla 8. Comparacion de medias entre procedimientos

PROCEDIMIENTO Medias  E.E.
PRP 0,048 0,005
PRPA 0,025 0,0025

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p <= 0,05)
Fuente: Resultado de software estadistico
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De acuerdo con los resultados obtenidos para el pardmetro tratamiento, la media de 0,025
demuestra que PRPA es més efectivo en la determinacion de firmeza de la piel con un
valor mas cercano a 0.

Tabla 9. Analisis de la firmeza F1 en el tiempo T4. Prueba de hipétesis secuencial DCA Edad x Género x
Procedimiento

NumDF F value p-value
(INTERCEPT) 1 99354  <0,0001
EDAD 1 3,211 0,0921
GENERO 1 0,152 0,7020
PROCEDIMIENTO 1 4,965 0,0406
EDAD: GENERO 1 2,191 0,1582
EDAD: PROCEDIMIENTO 1 2,543 0,1304
GENERO: PROCEDIMIENTO 1 0,964 0,3409
EDAD: GENERO: PROCEDIMIENTO 1 4,382 0,0526

Fuente: Resultado de software estadistico

De acuerdo con el andlisis se puede evidenciar, estadisticamente, con un p-value de
0,0406 es el de tratamiento; el andlisis de medias ajustadas y errores estandares para el
parametro tratamiento es el siguiente:

DGC (Alfa = 0,05)

Tabla 10. Analisis del error estdndar entre procedimientos

PROCEDIMIENTOS Medias E.E.
PRP 0,010 0,001 A
PRPA 0,006 0,001 B

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p< = 0,05)
Fuente: Resultado de software estadistico

Segun los resultados obtenidos para el parametro procedimiento, con una media de 0,006
demuestra que PRPA es més efectivo en la obtencion de firmeza de la piel al obtener un
valor més cercano a 0.

En cuanto a elasticidad, los resultados del factor R5 en un DCA de 2x2x2 identificaron
lo siguiente, especificado en la Tabla 11.
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Tabla 11. Andlisis de la elasticidad R5 en el tiempo T3, prueba de hipotesis secuencial DCA 2 x 2

X 2.

NumDF F value p-value
(INTERCEPT) 1 939 753 <0,0001
EDAD 1 2,983 0,1034
GENERO 1 1,072 0,3160
PROCEDIMIENTO 1 4,155 0,0584
EDAD: GENERO 1 9,521 0,0071
EDAD: PROCEDIMIENTO 1 0,108 0,7469
GENERO: PROCEDIMIENTO 1 1,535 0,2333
EDAD: GENERO: PROCEDIMIENTO 1 0,087 0,7723

Fuente: Resultado de software estadistico

Segun el analisis realizado, el factor demuestra cambios estadisticos para el parametro
elasticidad, con un p-value de 0,0071, el analisis de medias ajustadas y errores estandares

para este parametro es el siguiente:
DGC (Alfa =0,05)

Tabla 12. Evaluacion de diferencias entre grupos de edad

EDAD Medias E.E
30-40 0,729 0,032
41-50 0,651 0,032

Medias con una letra comtn no son significativamente diferentes (p< = 0,05)
Fuente: Resultado de software estadistico

Segln los resultados obtenidos para el parametro edad, con una media de 0,729,
demuestra que en la edad de 30-40 afios es mas efectivo en la obtencidn de elasticidad de

la piel al obtener un valor més cercano a 1.

En cuanto a viscoelasticidad los datos que corresponden al factor R6 en un DCA de 2x2x2

identificaron los resultados de la Tabla 13.

Tabla 13. Analisis de viscoelasticidad R6 en el tiempo T2 DCA2x 2 x 2

NumDF F value p-value
(INTERCEPT) 1 606,986  <0,0001
EDAD 1 8,916 0,0087
GENERO 1 1,418 0,2511
PROCEDIMIENTO 1 0,044 0,8367
EDAD: GENERO 1 0,004 0,9509
EDAD: PROCEDIMIENTO 1 0,060 0,8099
GENERO: PROCEDIMIENTO 1 2,508 0,1329
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EDAD: GENERO: PROCEDIMIENTO

0,032

0,8206

Fuente: Resultado de software estadistico

De acuerdo con el andlisis el factor que demuestra cambios estadisticos para el pardmetro
viscoelasticidad con un p-value de 0,0087; el analisis de medias ajustadas y errores

estandares para dicho parametro es el siguiente:

DGC (Alfa = 0,05)

Tabla 14. Comparacién de la viscoelasticidad entre grupos de edad

EDAD Medias
41-50 0,783
30-40 0,614

Medias con una letra comtn no son significativamente diferentes (p< = 0,05)

Fuente: Resultado de software estadistico

Con los resultados obtenidos para el parametro edad con una media de 0,614 demuestra
que en la edad de 30-40afios es mas efectivo en la obtencion de viscoelasticidad de la piel

al obtener un valor mas cercano a 0.

En cuanto a la firmeza, los datos que corresponden al factor FO en un DCA de 2x2x2x4

identificaron los resultados de la Tabla 15.

Tabla 15. Prueba de hipotesis secuencial

NumDF F value p-value
(INTERCEPT) 1 735,866 <0,0001
EDAD 1 0,125 0,7247
GENERO 1 6,802 0,0113
PROCEDIMIENTO 1 0,086 0,7709
TIEMPO 3 49,452 <0,0001
EDAD: GENERO 1 0,246 0,6217
EDAD: PROCEDIMIENTO 1 2,077 0,1544
EDAD: TIEMPO 3 0,666 0,5761
GENERO: PROCEDIMIENTO 1 4,1E-4 0,9840
GENERO: TIEMPO 3 0,225 0,8786
PROCEDIMIENTO: TIEMPO 3 1,324 0,2745
EDAD: GENERO: PROCEDIMIENTO 1 1,506 0,2242
EDAD: GENERO: TIEMPO 3 0,825 0,4848
EDAD: PROCEDIMIENTO: TIEMPO 3 0,063 0,9791
GENERO: PROCEDIMIENTO: TIEMPO 3 0,973 0,4113
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EDAD: GENERO: PROCEDIMIENTO: 3 1,146 0,3373
TIEMPO
Fuente: Resultado de software estadistico

De acuerdo con el andlisis el factor que demuestra cambios estadisticos para el parametro
firmeza con un p-value de 0,0113 en el factor género y de <0,0001en el factor tiempo; el
analisis de medias ajustadas y errores estandares para el parametro género es el siguiente:

DGC (Alfa = 0,05)

Tabla 16. Evaluacion de firmeza entre géneros

GENERO Medias E.E.
M 0,041 0,002 A
F 0,034 0,002 B

Medias conuna letracomun no son significativamente diferentes (p< =0,05)
Fuente: Resultado de software estadistico

El analisis de medias ajustadas y errores estandares para el parametro tiempo es el
siguiente:

DGC (Alfa =0,05)

Tabla 17. Andlisis de medias ajustadas segun el momento del experimento

TIEMPO Medias E.E.
1 0,063 0,003 A
2 0,044 0,003 B
3 0,023 0,003 C
4 0,022 0,003 C

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p< = 0,05)
Fuente: Resultado de software estadistico

Con los resultados obtenidos para los parametros género con una media de 0,034 y tiempo
con una media de 0,023 y 0,022 para T3y T4 respectivamente, son mas efectivos en la
obtencién de firmeza de la piel al obtener un valor mas cercano a 0.
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Gréfico 1. Medias ajustadas de firmeza (FO) segin tiempos
Elaboracion: Juan Carlos Cornejo

Como se evidencia en el grafico 1, se puede observar que segln el transcurso del tiempo
el valor de FO se aproxima mas a 0, llegando hasta 0,022, que representa una mejoria en

la firmeza de la piel, lo que demuestra la eficacia del procedimiento.
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CAPITULO V - CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES

5.1 Conclusiones

Al finalizar el estudio se puede mencionar que, se han obtenido resultados acordes a los
objetivos de la investigacion, determinando la eficacia cosmética de la técnica de
bioestimulacion con aplicacion de plasma rico en plaguetas (PRP) como procedimiento
para las arrugas faciales.

El andlisis estadistico realizado mediante pruebas, aplicando DCA, dio a conocer un
cambio en la firmeza de la piel, se observa una diferencia estadistica en los valores de los
parametros RO y F1 al vincular estos pardmetros con el tipo de procedimiento utilizado y
da como resultado un p-value de 0,0082 para PRP y de 0,0406 para PRPA, con unas
medias de 0,025 y 0,006 respectivamente. Esto significa que PRPA es un procedimiento
mas efectivo ya que su valor es mas cercano a cero que representa mejoria en la firmeza
de la piel del rostro.

Segin el analisis realizado, el parametro de elasticidad R5 demuestra cambios
estadisticos con un p-value de 0,0071 y para el parametro viscoelasticidad R6, demuestra
cambios estadisticos con un p-value de 0,0087 e identifican un grupo con mayor
efectividad en el procedimiento. El grupo voluntario entre 30-40 afios presenta mejores
resultados en estos parametros en el tiempo T3y T2 respectivamente.

El analisis de recuento plaquetario determind que el grupo que parti6 con una mayor
concentracion de plaquetas dentro del disefio experimental planteado fue el de la edad de
41-50 afios con aplicacion de procedimiento PRPA; si este valor hubiera estado
relacionado con la eficacia de procedimiento se hubiera identificado que el procedimiento
mas efectivo habria estado en este grupo, lo que no concuerda con lo mencionado
anteriormente, ya que los mejores resultados de elasticidad y viscoelasticidad se
identificaron en el grupo de 30-40 afios. Esto nos permite concluir que la eficacia del
procedimiento no tiene relacién con el valor del recuento plaquetario de cada individuo.

En funcion de la hipdtesis, al encontrar cambios en elasticidad y firmeza de los sujetos
voluntarios del estudio, luego de los tres meses de aplicacion de los procedimientos, se
concluye que PRPA es mas efectivo.

Basandose en los resultados obtenidos se concluye que la caracteristica con mayor mejora
en la piel es FIRMEZA, lo que nos permitiria concluir que la accion del plasma rico en
plaquetas actlia directamente en las fibras de colageno, responsables de la resistencia y
firmeza, lo cual es concordante con el estudio de Ramirez, et al. (2015), en el que se
identifica que la accién del plasma, en un proceso de bioestimulacion cuténea periocular
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aument6 la produccion de colageno, elastina y &cido hialurénico, como factores que
podrian generar una mejor textura en la piel, hidratacién y elasticidad; efectos que podrian
conducir a multiples ventajas y minimas complicaciones en diferentes areas médicas o
cosmeéticas (Ramirez, Rios, Gomez, Rojas, & Gracia, 2015).

5.2 Recomendaciones

Hoy en dia los tratamientos que combaten los signos de edad no evidencian
cientificamente los resultados eficientes y, mas aln, los consumidores no se encuentran
informados correctamente de sus beneficios. En este sentido, se recomienda promover,
de manera verbal, los beneficios del tratamiento con PRPA en la piel, por su efecto
positivo en las fibras de coladgeno responsables de la resistencia y firmeza.

Al ser este tipo de estudio un area de gran interés para la sociedad, es necesario que se
abarquen temas de mayor profundidad, puesto que en la investigacion desarrollada se
evaluaron, principalmente, las arrugas faciales en la zona de la frente y laterales. Por lo
tanto, se recomienda que en futuras investigaciones se plantee el interés sobre el tema, en
tanto que los investigadores lo complementen estudiando la eficacia del producto
cosmeético aplicado a otras zonas del cuerpo, tales como manos y cuello, que son afectadas
por el fotoenvejecimiento.

Se recomienda, ademas, la evaluacion de la combinacién de la técnica del PRPA con
otros procedimientos, con mejores resultados probados, tales como la inclusion de
sustancias nutritivas como el colageno y/o acido hialurénico, lo que podria potenciar el
efecto cosmético.

En relacién con otros posibles efectos, existe la posibilidad de generar efectos positivos
en la disminucion de melasma, en la cual existe disfuncion de la melanogénesis, causante
de coloracion marrén, por lo general en el rostro. En este sentido, se recomienda incluir
este analisis en futuras investigaciones, ya que no era objeto de estudio y no se utilizo el
equipo Mexameter, pero se pudo constatar visualmente disminucion de manchas en la
piel.
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ANEXOS

Anexo 1. Cuestionario de reclutamiento

RECLUTAMIENTO SUJETOS VOLUNTARIOS ESTUDIO
| PARTE: CONSIDERACIONES DEL PROCESO

1. LOCALIZACION Y ATRACCION DE CANDIDATOS

Se lo realiza mediante BUSQUEDA DIRECTA

La adhesién de los candidatos es VOLUNTARIA, previo el entrevistador informard de
forma clara que el proceso de reclutamiento se lo esta realizando para un ESTUDIO DE
EFICACIA COSMETICA mediante la utilizacion de técnicas o productos no invasivos
gue no representan peligro para la integridad del sujeto participante con posibles
beneficios que involucra mejorar apariencia cutanea.

Se garantiza la existencia y aplicacion de procedimientos de garantia de la
confidencialidad de la informacién obtenida.

2. EVALUACION DE LOS CANDIDATOS

Papel del evaluador

a) El evaluador debe asumir la responsabilidad del proceso de evaluacion.

b) Elevaluador debe tomar en cuenta los posibles conflictos de intereses que puedan
existir.

c) La evaluacidn se lleva a cabo en una situacién interpersonal. El evaluador debe
tratar al candidato con imparcialidad y con respeto.

d) El evaluador debe identificar y discutir los asuntos importantes solo con las
personas participantes en el proceso de evaluacion.

e) Durante todo el proceso, el evaluador debe valorar las posibles consecuencias
positivas y negativas (impacto adverso) asi como los efectos colaterales de la
evaluacion para el cliente y para su entorno social.

f) EIl proceso de evaluacion debe ser lo suficientemente explicito como para que
pueda ser reproducido o valorado, asi como para que pueda quedar constancia
del mismo.

g) El evaluador debe optimizar la justificacién, utilidad y calidad del proceso, asi
como vigilar las condiciones que puedan distorsionarlo.
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CUESTIONARIO DE SELECCION PROCESO DE RECLUTAMIENTO

1.- IDENTIFICACION

NOMBRE:
C.l:
2.- DATOS DEMOGRAFICOS ESCALA EVALUACION
Menos Mas
EDAD (afios cumplidos): 30=20 50 =
20
GENERO: NA NA
OCUPACION:
FOTOTIPO: F =2 FV=2

ESTADO DE GESTACION Si:
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| 2.- DATOS DEMOGRAFICOS

EDAD (afios cumplidos)

GENERO

OCUPACION

ESTADO DE GESTACION  Si |:| NO |:|

PERIODO DE LACTANCIA Si |:| NO |:|

3.- EVALUACION CLINICA

ARRUGAS

1. Arrugas en movimiento

2. Item 1 MAS arrugas finas en parpado inferior y surcos nasogenianos
levemente pronunciados

3. Iltem 2 MAS arrugas en reposo y surcos nasogeniados moderadamente
pronunciados

4. ltem 3 MAS arrugas profundamente marcadas en reposo y/o surcos
nasogenianos intensamente pronunciados y surcos marioneta levemente
pronunciados

5.1tem 4 MAS cutis romboidal y surcos marioneta intensamente
pronunciados

LESIONES VASCULARES DE LA PIEL

1. Presencia de teleangiectasis en <20 % de la superficie de la piel de la cara

2. Presencia de teleangiectasis entre el 21y el 40 % de la superficie de la piel
de la cara

3. Presencia de teleangiectasis entre el 41y el 60 % de la superficie de la piel
de la cara

4. Presencia de teleangiectasis en > 61 % de la superficie de la piel de la cara
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| 4.- ANTECEDENTES Y HABITOS PERSONALES

REACCION DE LA PIEL LUEGO DE LA EXPOSICION SOLAR

No se enrojece, no se pigmenta, no descama

Se pigmenta levemente, se enrojece moderadamente y descama minimamente
Se enrojece intensamente, descama intensamente, pero no se pigmenta

HABITO DE TABAQUISMO
Siempre (todos los dias)
Algunas veces (fin de semana)
Rara vez (en eventos sociales)
Nunca

TIEMPO DE EXPOSICION SOLAR HABITUAL
Menos de una hora
De una a tres horas al dia
Mas de tres horas hasta seis horas

USO DE TRATAMIENTOS ESTETICOS (Cremas, Limpiezas faciales, botox,
radiofrecuencia, etc.)

Siempre (todos los dias)

Algunas veces (dos a tres veces a la semana)
Rara vez (dos o tres veces al afio)

Nunca

5.- ANTECEDENTES CLINICOS

USO DE MEDICAMENTOS TOPICOS O SISTEMICOS
Siempre (todos los dias)
Frecuentemente (dos atres veces a la semana)
Algunas veces (de una a dos veces al mes)
Rara vez (tres a cuatro veces al afio)
Nunca

ENFERMEDADES QUE HA PADECIDO O PADECE

Trastornos hematoldgicos
Hipo o hipertiroidismo
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Desnutricién
Dermatitis
Alergias
Lupus
Eczema
Psoriasis
Anemia
VIH
Leucemia
Ninguna

RESULTADOS

¢El voluntario es aceptado para la evaluacion? ST [ |  NO [ ]

CODIGO SUJETO VOLUNTARIO (cuatro Gltimos nimeros de la cédula)

Firma del investigador
Fecha:
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111 PARTE: VALORACION ENCUESTA DE RECLUTAMIENTO

| CRITERIOS DE INCLUSION

| DATOS DEMOGRAFICOS

e EDAD: 30-50 ANOS (que se dividen en dos grupos: Grupo 1: 30 a 40
Mioenvejecimiento relacionada con los movimientos repetitivos de los
musculos de expresion facial, y Grupo 2: 41 a 50 Cronoenvejecimiento. La piel
comienza a perder su firmeza y elasticidad y las arrugas se profundizan

e GENERO: Mujeres y hombres

| CRITERIOS DE EXCLUSION

| DATOS DEMOGRAFICOS

e Gestacion: Si
e Lactancia: Si

| EVALUACION CLINICA

e Presencia de teleangiectasis > 20 % de la superficie de la cara

| ANTECEDENTES Y HABITOS PERSONALES

e REACCION DE LA PIEL LUEGO DE LA EXPOSICION SOLAR
Se enrojece intensamente, descama intensamente, pero no se pigmenta

e HABITO DE TABAQUISMO: Siempre

e TIEMPO DE EXPOSICION SOLAR HABITUAL: Mas de tres horas hasta seis
horas

e USO DE TRATAMIENTOS ESTETICOS
Siempre, algunas veces

ANTECEDENTES CLINICOS

e USO DE MEDICAMENTOS
Siempre y frecuentemente

e ENFERMEDADES QUE PADECE
Todas las mencionadas son excluyentes
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Anexo 2: Formulario de Consentimiento Informado

Formuinte de Capentinieate ffemmnd

Tituio de & investigacidn: Evalsactn in wive de & eficercs osméta de & tionics de bivestmelacice
con & apicaoon de plouma rico en plaguetas en armuges facles.

Nombre de los investigadores : Juan Carios Comeio Sravo / Tatiana de los Angsles Mosgoers
Taypentz

Despeés de un proceso de recivtamiento reaiizado con entrevists directs usted ho sido invitado 2
pertioper en un estudio de nvestigacion de eficencia smétics, debido 3 que qumpie con odes los
critancs de inclusion consideradors pars & investigacioe

E estudio consiste en reslizar un proceso de bicesSmulaciin autines gee utiize of Plasme Fico en
Plaguetas [PRP] def mismo indivicuc 2 nivel intradérmico, utizando & tEmics de mesoterapic con
inyeccién suboutanes se colocan pequefias dosis del PRP, b téonice esti referenciada por muchos
estudios Centificos, oonjurtaments used rechird w2 doss de anestess (lidocsinz) local B
procedimientn se reaizard on materad desechable Los riesgos de participer som color durants
aplicacin del PRP o mfeccidn bacteriana posterior 2 & tome de & muestra qando no se hublers
tomaco tocas las medicas de - en & procedimiento.

Fara mirimizar los fiesgos asociados se tomaran s Sguentss medicas: 1) Apccon de ur anestésicn
focl (lidoGine Gato en cema como inyectable asociada 2! PRP) 2) Desinfectién de & zona de
aphcacion 3) Seguimients de evolucon de & infleccide bacteranz, en caso de darse, con ratamiento
2nthioticn recetaco por un médico competents.

No exsten beneficios direcins para usted 3l particper eo este estudio, usted cbtendrs posblemerts un
amboc en 2 profundicad de les amugas Bacioles que bhan sido Yratadas. Los beneficios de est= proyects
Son incirectos, porgue se conocerd un2 Hics gue conjuntaments cop otros cuidados se puede
considerar alemathas de prevencion ¢2 envejetmiento aitines.

Para proteger su privacdad 2 tomarin todes s medides: 1) s muestras serds codificadas con
nimeros de acuerdo 2l orden de & obtencidn, 2} =i documentn en o gue se destribe s nombre ydatos
personzies serdn ardhivados baio lave por of tionco responsable del sboratorio. Los investigadores
solo tendran 3cceso nformacon codficada

hsmmmhmﬁmmmmunm&
300 en et eshudio es voluntara, es decr, usted puede deodir NO parSicper. S usted decde

m pusde retirarse del estudio en cuaiguier momento. No habrd sanciones mi péndicz de

beneficos s usted decice no partiopar, © decide retrarse Ol estucio antes de su conduson.

Contacta:
S usted tere 2igunz pregurtz sobre & estudio por faver kame 3 siguerts teigfone
Juan Garios Comejo Srawe, cone120680otmai com, Cel 0998951602
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CONSENTIMIENTO INFORMADO

Mz kan explicado de manera detallacs & propésito de este estudio, asi como los riesgos, beneficos y
mis cpCones tomo particpante. Entiendo que se guardard absolutz confidencialicad sobre mis datos
persoezies, por ko cuzd acepto voluntariaments ser parte del estudio

Nombre def participente:

Frma del participante:

Fecha:

Nombre def investigador que entrega o expiica exte formulario de consentimiento informaco:

Firma del investigador:
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EVALUACION IN VIVO DE LA EFICACIA COSMETICA DE DOS
PROCEDIMIENTOS DE BIOESTIMULACION CON LA APLICACION
DE PLASMA RICO EN PLAQUETAS EN ARRUGAS FACIALES, PARA
MEJORAR LA ELASTICIDAD Y FIRMEZA DE LA PIEL TRATADA

El objetivo principal de esta investigacion consiste en evaluar la eficacia cosmética de la técnica mediante
dos procedimientos de bioestimulacion con la aplicacion de plasma rico en plaquetas en arrugas faciales,
eficacia relacionada a los cambios de la elasticidad y firmeza de la piel tratada.

La investigacion se desarrolld mediante ensayos in vivo; la muestra de estudio se determind mediante un
disefio experimental factorial que consideré como variables independientes: el procedimiento utilizado enla
técnica de bioestimulacién (plasma rico en plaquetas —PRP-y plasma rico en plaquetas activado -PRPA-),
el grupo de edad segun tipo de envejecimiento (grupo | de 30 a 40 afios y grupo Il de 41 a 50 afios) y el
género de las personas que lo reciben (masculino y femenino). La combinacion de las variables con anélisis
por triplicado genero 24 sujetos de estudio.

El andlisis estadistico realizado mediante pruebas de DCA determind un cambio en la firmeza de la piel,
encontrando diferencia estadistica en los valores de RO y F1 al relacionar estos factores con el tipo de
procedimiento utilizado. El andlisis da, como resultado, un p-value de 0,0082 para PRPy de 0,0406 para
PRPA, con unas medias de 0,025 y 0,001, respectivamente, lo que determina que PRPA es un procedimiento
mas efectivo con un valor mas cercano a cero que representa mejor firmeza cutanea.

El parametro de elasticidad R5 y viscoeslasticidad R6 identifican un grupo con mayor efectividad en el
procedimiento, el grupo voluntario entre 30-40 afios presenta mejores resultados en estos parametros en el
tiempo T3y T2, respectivamente.

Como principal conclusién se obtiene que la técnica de bioestimulacion, con aplicacion de PRP provoca
cambios en la elasticidad y firmeza de la piel, por lo que se justifica la utilizacion del procedimiento enel
tratamiento de las arrugas faciales, mejorando los valores de elasticidad, cercanos a uno, y de firmeza,
cercanos a cero, que permiten determinar la eficacia cosmética del tratamiento. La diferencia estadistica de
los tratamientos utilizados identifica como mas efectivo los PRPA.






