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1. CLASIFICACION.

Catélogo maestro: IMSS-507-11

Profesionales de
la salud.

Médicos Reumatdlogos, Médicos cirujanos Plasticos, Coordinador de Programas Médicos.

Clasificacién de
la enfermedad.

CIE-10: M36 Trastornos sistémicos del tejido conjuntivo en enfermedades clasificadas en otra parte.

Categoria de

Primer, Segundo y Tercer nivel de atencién

Usuarios
potenciales.

Médico familiar, Médico general, Médicos internistas, Médicos Reumatdlogos, Medicos cirujanos, Médicos cirujanos Plasticos, Dermatélogos, Inmundlogos.

Tipo de
organizacion

Instituto Mexicano del Seguro Social

Poblacién
blanco.

Hombres y Mujeres de cualquier edad.

Fuente de
financiamiento /
patrocinador.

Instituto Mexicano del Seguro Social

Intervenciones y
actividades
consideradas.

Elaboracion de Historia Clinica, Determinacion de: Biometria Hematica, Pruebas de Funcion Tiroidea Pruebas de Funcién Hepatica completa incluyendo enzima CPK, Factor Reumatoide,
Reactantes de Fase aguda (VSG y Proteina C Reactiva), Cuantificacién de: Inmunoglobulinas, Deteccién de auto-anticuerpos: anticuerpos antinucleares (ANA), anticuerpos anti DNA,
anticuerpos anti-cardiolipina y anticuerpos anti-tiroglobulina, anticuerpos anti-citoplasma de neutréfilos (ANCA) La evaluacién complementaria incluye Téle-radiografia de Térax, Ultrasonido
de la region. afectada, mamografia y Resonancia Magnética Nuclear.

1 Disminucion en la frecuencia de enfermedades inflamatorias, del tejido conectivo y autoinmunes asociadas a la inyeccion de adyuvantes.
2 Facilitar un Diagndstico temprano
3. Ofrecer un Tratamiento oportuno
4 Disminuir la frecuencia de complicaciones y secuelas de la enfermedad
Impacto . . . .
5. Mejorar la calidad de vida de los pacientes afectados
esperado en 6. Facilitar la referencia oportuna y efectiva
salud. . L ) .
7 Proporcionar conocimiento actualizado de la enfermedad para su difusion
8. Disminuir los costos y optimizar los recursos Institucionales
9 Reducir el impacto del ausentismo laboral
10. Abatir las practicas cosmetoldgicas ilicitas por personal no calificado entre la Poblacién General en nuestro Pais.
<Adopcién de guias de practica clinica 6 elaboracion de guia de nueva creacidn: revision sistematica de la literatura, recuperacion de guias internacionales previamente elaboradas, evaluacion de
Metodologial. la calidad y utilidad de las guias/revisiones/otras fuentes, seleccién de las guias/revisiones/otras fuentes con mayor puntaje, seleccién de las evidencias con nivel mayor, de acuerdo con la
escala utilizada, seleccion o elaboracion de recomendaciones con el grado mayor de acuerdo con la escala utilizada.>
Enfoque de la GPC: <enfoque a responder preguntas clinicas mediante la adopcién de gufas y/o enfoque a preguntas clinicas mediante la revisién sistematica de evidencias en una gufa de
nueva creacion>
Elaboracién de preguntas clinicas
Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia.
Protocolo sistematizado de busqueda. <especificar cuéles se utilizaron, de las siguientes:
Revision sistematica de la literatura.
Blsquedas mediante bases de datos electrénicas.
Blisqueda de guias en centros elaboradores o 6 compiladores.
Blsqueda en paginas Web especializadas
Blsqueda manual de la literatura.>
Numero de Fuentes documentales revisadas:_"17"_
Guifas seleccionadas: _0_ del periodo _1999-2012_ ¢ actualizaciones realizadas en este perfodo
Método de Revisiones sistematicas 2
validacién y Ensayos controlados aleatorizados: 2
adecuacién. Reporte de casos: 4
Estudios de cohortes: 2
Consenso: 1
Revisiones clinicas: 3
Observacionales: 3
Validacién del protocolo de bisqueda
Adopcién de guias de practica clinica Internacionales
Seleccidn de las guias que responden a las preguntas clinicas formuladas con informacion sustentada en evidencia
Construccion de la guia para su validacion
Respuesta a preguntas clinicas por adopcion de gufas
Andlisis de evidencias y recomendaciones de las gufas adoptadas en el contexto nacional
Respuesta a preguntas clinicas por revision sistematica de la literatura y gradacion de evidencia y recomendaciones
Emision de evidencias y recomendaciones.
Validacion del protocolo de bisqueda: <institucion que validé el protocolo de bisquedas.
Método de validacion de la GPC: validacion por pares clinicos.
Método de Validacién interna: Instituto Mexicano del Seguro Social.
validacién Revision institucional: <Institucion que realizo la revision>
Validacidn externa: <institucion que realizé la validacion externa>
Verificacion final: <institucion que realizd la verificacion>
CD:’\rIf:lecrtéDsde Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés.
Registro IMSS-507-11

Actualizacién

Fecha de publicacién: 29/03/2012. Esta guia sera actualizada cuando exista evidencia que asi lo determine o de manera programada, a los 3 a 5 afios posteriores a la publicacion.

PARA MAYOR INFORMACION SOBRE LOS ASPECTOS METODOLOGICOS EMPLEADOS EN LA CONSTRUCCION DE ESTA GUIA, PUEDE DIRIGIR SU CORRESPONDENCIA A
LA DivisiOn pe ExceLencia CLinicA, con pomicitio EN DuranGo No. 289 Piso 1*, CoL. Roma, México, D.F., C.P. 06700, TELEFono 55533589.
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2. PREGUNTAS A RESPONDER POR ESTA GUIA

¢Cuales son los factores de riesgo asociados a la enfermedad por adyuvantes en humanos?

{Qué acciones de los Sistemas de Salud existen para la promocion de la salud en la poblacion a
fin de prevenir o limitar enfermedad por adyuvante?

¢(Cuales son los mecanismos fisiopatoldgicos asociados a la enfermedad por adyuvantes en
humanos?

¢{Cuales son las manifestaciones clinicas en pacientes con enfermedad por adyuvantes en
humanos?

¢(Cuales son los criterios diagndsticos de las enfermedades autoinmunes o del tejido conectivo
asociadas al uso de adyuvantes?

{Cuales son las entidades clinicas mas frecuentemente observadas en la enfermedad por
adyuvantes en humanos?

¢Cuales son las pruebas diagnosticas para evaluar un paciente con sospecha de enfermedad por
adyuvantes en humanos?

{Que profesionales de salud son responsables en la atencion de la enfermedad por adyuvantes y
las enfermedades del tejido conectivo e autoinmunes asociadas?

¢{Cuales son los criterios clinico-médicos utilizados para el Tratamiento de la Enfermedad por
adyuvantes en humano?

{Que profesionistas tienen la capacitacion adecuada y suficiente para realizar tratamientos

estéticos?
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3. ASPECTOS GENERALES

3.1 ANTECEDENTES

Es un procedimiento antiguo el empleo de sustancias adyuvantes con fines de reconstruccién y/o
estéticos para el modelado corporal y su utilizacién se remonta el Siglo XIX (Enriquez, 2007, Cabral,
1994.)

Se entiende por Enfermedad por adyuvante en humanos (EAH) a las manifestaciones clinicas y de
laboratorio de autoinmunidad caracterizadas por procesos inflamatorios agudo y cronicos esto
puede conducir a la presentacion de enfermedades autoinmunes o del tejido conectivo, asi como
alteraciones histologicas de tipo granulomatoso a cuerpo extrano que son desencadenada por las
aplicaciones de sustancias quimicas con fines estético y que mejora al retirarlas )Priego, 2010,
Hadad, 2006.)

Recientemente, Shoenfeld y colaboradores han propuesto una nueva terminologia a éste sindrome
nombrado ASIA (Autoinmune/inflammatory Syndome induced by adjuvants)en esta definicién se
incluyen cuatro entidades cliicas( siliconosis, sindrome de Gulf War , sindrome de miofascitis
macréfagica y fenémeno post-vacunacion.(Vera, 2012)

No existen estadisticas en México sobre la frecuencia del uso de sustancias adyuvantes con fines
estéticos, pero se reconoce como alta, tampoco se conoce la incidencia y prevalencia de la
Enfermedad por adyuvante en la poblacion en riesgo, pero se acepta que constituye un problema de
salud grave. La mayoria de los pacientes desconocen la naturaleza de la sustancia que se les inyecta
y no son informados sobre los riesgos y complicaciones (Priego, 2010.)

La inyeccion de estas sustancias adyuvantes sigue un curso predecible y en algunos casos
impredecible. Al inicio los sintomas mas frecuentes incluyen dolor y mio-artralgias generalizadas.
Los signos tempranos incluyen fiebre, edema local asi como cambios en la textura y coloracion de la
piel (Baseto, 2010, Enriquez, 2007.)

La presentacion clinica puede ser variable tanto en sintomatologia como en gravedad.

A nivel histopatologico el tejido normal es re-emplazado por las sustancias adyuvantes dando lugar
a la formacion de espacios quisticos de tamario variable que se observan vacios a las tinciones con
hematoxilina y eosina. Con el empleo de tinciones especiales (Sudan, Azul de Nilo y Acido Osmico)
es posible observar los aceites enquistados asi como infiltracion de macréfagos con citoplasma
vacuolado. En la dermis se observa incremento en el nimero de fibroblastos fusiformes y
acumulacion de fibras de colagena. Cuando esta fibrosis involucra al tejido celular subcutaneo se
presenta una dermis sumamente engrosada (Pliego2010.)

Posteriormente la Enfermedad por adyuvante sigue un curso clinico variable y son muchos los
factores que participan en la complejidad de la respuesta del huésped a los adyuvantes y las
caracteristicas del adyuvante en si (naturaleza quimica, cantidad, pureza y sitio de aplicacién). Es
bien conocido que el tipo de adyuvante infiltrado determina en gran medida el sindrome clinico y la
severidad del mismo. En el sitio de la inyeccion, frecuentemente se observa aumento de Ia
temperatura local, eritema por inflamacion recurrente, alteraciones en la textura del tejido cutaneo
que van de engrosamiento leve hasta un severo cambio tipo escleromatoso, asi como cambios en la
coloracion de la piel de tono café claro hasta una hiper-pigmentacién obscura (Enriquez, 2007)
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El tiempo de aparicion de los signos clinicos es amplio, en promedio de 6 anos, sin embargo pueden
iniciarse en semanas, meses o hasta 30 afios posteriores a la aplicacion de sustancia adyuvante
(Holmich, 2003. Vera, 2000, Carrillo, 2006.) En un estudio observacional de poblacion mexicana
realizado en el Instituto Mexicano del Seguro Social de 50 mujeres del tiempo de aparicion entre la
aplicacion de la substancia adyuvante y la aparicion de manifestaciones clinicas fue de 4.5 afios.
(Vera, 2012)

Las complicaciones tempanas o tardias de la inyeccion de sustancias adyuvantes incluyen cambios
permanentes en la piel y tejido celular subcutaneo, inflamacion cronica granulomatosa de tipo
cuerpo extrafo, formacion de nddulos cutaneos, fistulas, asi como contractura y deformidad de la
region afectada. Se ha reportado la formaciéon de una lesion conocida como lipo-granuloma
esclerosante, posterior a la aplicacion de estas sustancias en el tejido celular subcutaneo.
Frecuentemente se ha observado necrosis tisular, formacion de abscesos, fistulas, asi como
infecciones locales o a distancia al sitio de la inyeccion (Enriquez, 2007, Vera, 2000, Carrillo 2006,
kuroda, 2003.)

Las manifestaciones clinicas pueden generalizase por la intensa reaccion inflamatoria que provocan
las sustancias adyuvantes depositadas en los tejidos en forma local o a distancia. La aspiracion por
via aérea de estas sustancias se han asociado a neumonitis severa y neumonitis lipidica (kuroda,
2003) Si el estimulo inflamatorio y/o antigénico se hacen permanentes puede observarse
fendmenos autoinmunes inespecificos y/o la presencia de enfermedades del tejido conectivo o
autoinmune como Artritis Reumatoide, Lupus Eritematoso Generalizado. Sindrome de Sjogren,
Esclerosis Limitada tipo Morfea o Sistémica Progresiva, Esclerosis Mdltiple, Fendmeno de Raynaud,
Enfermedad de Graves, Tiroiditis de Hashimoto, Polimiositis y Fibromialgia (Lipworth, 2004,
kuroda, 2003, Hélmich, 2003, Vera, 2000, Carrillo, 2006) afortunadamente esta asociacion no es
tan frecuente.

En un estudio de 50 mujeres mexicanas con antecedente de aplicacion de sustancia adyuvante se
encontré que el 30 presentaron manifestaciones de enfermedad autoinmune (60%) (Vera, 2012)
Hoy en dia es posible determinar la naturaleza de la sustancia adyuvante infiltrada en los tejidos
mediante en empleo de espectometria de resonancia magnética nuclear. En nuestro medio se
publico un trabajo que reporta la presencia de aceite mineral en el 40% de los casos (petrolato o
hidrocarburo alifatico), aceite comestible en el 35% (triglicéridos de acidos grasos), silicon 15%
(polidimetilsiloxano) y combinacién de sustancias 15% (aceites comestibles y silicon), por lo que la
espectrometria es un método exacto para este fin, en casos de enfermedad por adyuvante
(Pliego2010.)

La FDA report6 en las décadas de los 80 y 90 Enfermedades del Tejido Conectivo asociadas a los
implantes mamarios de silicona, asi como reacciones locales y zonas de hipoestesia cercanas al
implante. (Lipworth, Jun 2004, kuroda, 2003). Existen reportes de casos con rotura de prétesis en
mama asociados al desarrollo de pleuritis y neumonitis embolismo hemorragia y dano alveolar
difuso en pacientes con aplicacion directa de silicon liquido, aunque los reportes son casos aislados
(Carrillo, 2007, Kyung, 2002, Murillo, 2010,)

A la fecha no se ha esclarecido los mecanismos de dano asociados con la exposicion de silicones y
aceites minerales, aunque se han sugerido alteraciones de naturaleza autoinmunes. La enfermedad
por adyuvante de acuerdo al Dr. Cabral es resultado de un trastorno en la respuesta inmuno-
reguladora y alteraciones en el tejido conectivo (Hadad, 2010, Murillo, 2010.)
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El tratamiento de la Enfermedad por Adyuvante depende en buena medida del tipo de
manifestacion clinica presente al momento de la evaluacion del paciente, asi como la extension y
severidad de las lesiones, presencia o no de infeccion, afeccion sistémica o autoinmune. La
administracion de antinflamatorios no esteroides son de utilidad para el manejo de sintomas
generales y lesiones limitadas o leves. Sin embargo, el uso de cortico-esteroides tiene su indicacion
para el tratamiento de la enfermedad, incluyendo manifestaciones sistémicas y/o a enfermedades
autoinmunes o del tejido conectivo (referencias). En estos Gltimos casos es necesario evaluar
cuidadosamente la posibilidad de remocion quirtrgica de las sustancias en cuestion y el uso de
drogas de accion inmunosupresora o cito-toxicaGPC, (Peruana, 2011, Murillo, 2010.) No es motivo
de esta guia considerar los aspectos del tratamiento médico de la Enfermedad por Adyuvante.

Se recomienda estadificar o clasificar la enfermedad antes de decidir una conducta de tratamiento y
a la vez establecer un prondstico.

El esquema de tratamiento del Hospital general de Meéxico incluye ademas de esteroides,
metrotexate, acido fdlico, y/ colchicina individualizando cada caso.

El manejo integral de la Enfermedad por adyuvantes en humanos es complejo y requiere |la
participacion de un equipo de salud multidisciplinario (Reumatologia, Cirugia General, Cirugia
Plastica y Reconstructiva Medicina Fisica y Terapia Ocupacional, Psicologia, Trabajo Social,
Nutricidn etc.) asi como la educacién del paciente y familiares.

El criterio quirdrgico dependera de la lesion y su extension de la misma a la respuesta local, para
poder identificar si es recesara la remocion quirirgica del material dafino GPC, (Peruana, 2011,
Hadad, 2006, Hadad, 2010.)

3.2 JUSTIFICACION

En México es frecuente la aplicacion de sustancias quimicas para moldear el cuerpo y constituye un
factor de riesgo en la poblacion, debido al desarrollo de enfermedades por adyuvantes y otras de
naturaleza autoinmune. Por otra parte el uso de aceite mineral y/o vegetal con fines estéticos
pueden dar lugar a serias reacciones locales al sitio de la inyeccion o complicaciones graves como
infeccion necrosis, cambios fibrosos y granulomatosos en la pie, afeccion de pleura y tejido
pulmonar asi como el desarrollo de enfermedades del tejido conectivo, dentro de las que destacan:
Esclerodermia, Lupus eritematoso, Hepatitis y Artritis reumatoide, lo que incide en mayor
morbimortalidad en la poblacion afectada.

En nuestro pais se hacen estos procedimientos de forma ilegal por personal no calificado
“cosmetologos”, en sitios por demas no aptos y seguros de control sanitario conocidos como
“clinicas estéticas o salones de belleza” aunados a médicos mal informados.

Las sustancias que se emplean de manera ilicita estan camufladas como productos aptos para el
consumo humano en presentaciones de “vitaminicos” o “colagenos” careciendo por completo del
riguroso control de calidad para su produccion y distribucion, hecho observado con frecuencia en
paises sub-desarrollados como el nuestro (Murillo, 2010.) En el Hospital General de México, se
atienden por semana de 5 y 10 nuevos casos de pacientes con este tipo de problemas de salud.
(Gémez, 2009.)
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En el Instituto Mexicano del Seguro Social en Poblaciéon derechohabiente del Hospital de
Especialidades del Centro Médico Nacional “La Raza” se tiene reportado casos con enfermedad por
adyuvante, el primer reporte de 30 casos durante el ano 2000 vy el segundo reporte de 50
pacientes en el afio 2012 (Vera, 2000, Vera 2012.)

En base a los hechos referidos con anterioridad, consideramos pertinente la elaboracién de un
documento que retina la mejor evidencia cientifica de este hecho y establezca los lineamientos a
seguir en las Instituciones de Salud. La informacion contenida dara a conocer la opinion de los
expertos en este rublo y permitira la educacion de la poblacion general y otros profesionales de la
salud a fin de limitar estas practicas “cosmetologicas” e incidir para que se realicen de forma mejor
controlada e informada sobre los riesgos a la salud.

3.3 OBJETIVO DE ESTA GUIA

La guia de practica clinica: Abordaje Diagndstico de la Enfermedad por Adyuvantes en Humano,
forma parte de las guias que integraran el catalogo maestro de guias de practica clinica, el cual se
instrumentara a través del Programa de Accion Desarrollo de Guias de Practica Clinica, de acuerdo
con las estrategias y lineas de accion que considera el Programa Nacional de Salud 2007-2012.

La finalidad de este catalogo, es establecer un referente nacional para orientar la toma de decisiones
clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primer nivel de atencion, las recomendaciones basadas
en la mejor evidencia disponible con la intencion de estandarizar las acciones nacionales sobre:

1. Disminucion en la frecuencia de enfermedades inflamatorias, del tejido conectivo vy
autoinmunes asociadas a la inyeccion de adyuvantes.

2. Facilitar un Diagndstico temprano

3. Ofrecer un Tratamiento oportuno

4. Disminuir la frecuencia de complicaciones y secuelas de la enfermedad

5. Mejorar la calidad de vida de los pacientes afectados

6. Facilitar la referencia oportuna y efectiva

7. Proporcionar conocimiento actualizado de la enfermedad para su difusion

8. Disminuir los costos y optimizar los recursos Institucionales

9. Reducir el impacto del ausentismo laboral

10. Abatir las practicas cosmetoldgicas ilicitas por personal no calificado entre la Poblacion

general de nuestro pais.

Lo anterior favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad de la atencion médica,
contribuyendo de esta manera al bienestar de las personas y de las comunidades, que constituye el
objetivo central y la razon de ser de los servicios de salud.
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3.4 DEFINICION

Enfermedad por adyuvante en humanos (EAH): Manifestaciones clinicas y de laboratorio de
autoinmunidad caracterizadas por procesos inflamatorios agudo y crénicos esto puede conducir a la
presentacion de enfermedades autoinmunes o del tejido conectivo, asi como alteraciones
histoldgicas de tipo granulomatoso a cuerpo extrano que son desencadenada por las aplicaciones de
sustancias quimicas con fines estético y que mejora al retirarlas Priego, 2010, Hadad, 2006.

Adyuvante: Sustancia no biodegradable que despierta respuesta inmune antigeno-anticuerpo la cual

incrementa o cambia las caracteristicas de la respuesta inmune a un antigeno antigénico no
relacionado Hadad, 2006.
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4. EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

La presentacion de la evidencia y recomendaciones en la presente guia corresponde a la informacion
obtenida de GPC internacionales, las cuales fueron usadas como punto de referencia. La evidencia y
las recomendaciones expresadas en las guias seleccionadas, corresponde a la informacion disponible
organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de disefio y
tipo de resultados de los estudios que las originaron. Las evidencias en cualquier escala son
clasificadas de forma numérica o alfanumérica y las recomendaciones con letras, ambas, en orden
decreciente de acuerdo a su fortaleza.

Las evidencias y recomendaciones provenientes de las GPC utilizadas como documento base se
gradaron de acuerdo a la escala original utilizada por cada una de las GPC. En la columna
correspondiente al nivel de evidencia y recomendacién el nimero y/o letra representan la calidad y
fuerza de la recomendacion, las siglas que identifican la GPC o el nombre del primer autor y el afio
de publicacion se refieren a la cita bibliografica de donde se obtuvo la informacion como en el
ejemplo siguiente:

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

La valoracion del riesgo para el desarrollo de

UPP, a través de la escala de Braden tiene una 2++
capacidad predictiva superior al juicio clinico (GIB, 2007)

del personal de salud

En el caso de no contar con GPC como documento de referencia, las evidencias y recomendaciones
fueron elaboradas a través del analisis de la informacion obtenida de revisiones sistematicas,
metaanalisis, ensayos clinicos y estudios observacionales. La escala utilizada para la gradacion de la
evidencia y recomendaciones de estos estudios fue la escala Shekelle modificada.

Cuando la evidencia y recomendacion fueron gradadas por el grupo elaborador, se colocd en
corchetes la escala utilizada después del nimero o letra del nivel de evidencia y recomendacion, y
posteriormente el nombre del primer autor y el afio como a continuacion:

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado
El zanamivir disminuyd la incidencia de las

complicaciones en 30% vy el uso general de

antibidticos en 20% en nifios con influenza

confirmada

la
[E: Shekelle]
Matheson, 2007

Los sistemas para clasificar la calidad de la evidencia y la fuerza de las recomendaciones se describen
en el Anexo 5.2.
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Tabla de referencia de simbolos empleados en esta Guia:

EviDENCIA
R RECOMENDACION
\//R PUNTO DE BUENA PRACTICA

4.1 PREVENCION PRIMARIA
4.1.1 PROMOCION DE LA SALUD
4.1.1.1 EsTiLOS DE VIDA

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
La exposicion a sustancias quimicas como aceites
minerales o hidrocarburos en ratones inducen Ib
hipergammaglobunemia, formacion de  auto- [E: Shekelle]

anticuerpos anticitoplasma vy antinucleares; asi Kuroda, 2004
como entidades similares a Lupus eritematoso.

B
[E: Shekelle]
. . Kuroda , 2004
Se debe informar amplia y oportunamente los C
riesgos de enfermedad autoinmune con el uso de
. . . . [E: Shekelle]
R sustancias quimicas como aceites minerales con ,
. yo Enriquez,2007
fines estéticos. C
[E: Shekelle]
Murillo, 2010
c
Consultar con personal capacitado y especializado [E: Shekelle]
en la aplicacion de modelantes con fines cosméticos Enriquez,2007
R que se encuentren autorizados o regulados por el C
consejo de salubridad. [E: Shekelle]
Murillo, 2010

\/ Los procedimientos con fines reconstructivos o
/R estéticos deberan ser realizados por profesionales Punto de Buena Practica
especializados.
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4.2 PREVENCION SECUNDARIA

4.2.1 Deteccidn
4.2.1.1 FACTORES DE RIESGO

Evidencia / Recomendacién

Nivel / Grado

v' /R

v /R

La exposicion a sustancias quimicas como aceites
minerales o hidrocarburos en ratones inducen
hipergammaglobunemia, formacion de  auto-
anticuerpos anticitoplasma y antinucleares.

Existe poca consistencia en los estudios reportados
sobre la relacion de implantes mamarios de Silicon
con enfermedades autoinmunes.

Habiendo reportes que el riesgo se incrementa para
enfermedades autoinmunes cuando existe ruptura
extracapsular incrementandose de un OR de 1.1 a
siendo de 4.8 cuando la ruptura fue extracapsular.

Constituyen un riesgo para la salud someterse a la
aplicacion de modelanles no autorizados para uso
humano por parte del personal no autorizado y
capacitado para estos fines.

Debe de recomendarse a la poblacion acudir con
personal médico calificado si desea someterse a una
aplicacion de modelantes autorizados por la
secretaria de salud

Se debe conocer que la exposicion a adyuvantes
puede desencadenar  diversas manifestaciones
indiferenciadas de enfermedad autoinmune,
principalmente Artritis Reumatoide (AR), Lupus
Eritematoso  Sistémico (LES), Esclerodermia,
Dermatopolimiositis, Sindromes de Sobreposicion y
Sindromes de Sjogren.

El Principal factor asociado a reaccion autoinmune

con exposicion a silicon es su uso en forma liquida
no capsular o con ruptura accidental de la capsula.
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Ib
[E: Shekelle]
Lipworth, 2004

[E: Shekelle]
Holmich, 2004
1]
[E: Shekelle]
Enriquez, 2007
1
[E: Shekelle]
Hadad ,2006
1
[E: Shekelle]
Murillo, 2010
1
[E: Shekelle]
Murillo, 2010
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4.3 DIAGNOSTICO
4.3.1 DiaGNOsTIcO cLinico (AnExo 5.3 cuapro |)

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

Los criterios Diagnosticos de la EAH son:
® Antecedentes de aplicacion de sustancias
quimicas con fines estéticos
® Manifestaciones clinicas de algunas de las
enfermedades autoinmunes.
® Demostracion de algun tipo de auto-
anticuerpo

. . T . L [E: Shekelle]
® Evidencia histologica de inflamacion Enriquez, 2007

cronica v tipo granulomatosa a cuerpo

Ci la
extraio [E: Shekelle]

® Ausencia de proceso infeccioso o Lipworth, 2004
neoplasico i

® Mejoria de la sintomatologia al retiro de la [E: Shekelle]

substancia inyectada o al manejo médico de Vera, 2000
enfermedad autoinmune.

Siendo en gran proporcion un cuadro clinico poco

especificos, , pudiendo no cubrir en forma tipica los

criterios  especificos de las enfermedades

autoinmunes ampliamente conocidas

Con frecuencia el cuadro clinico es de

\//R manifestaciones inespecifica y no se cumplen los Punto de Buena Practica
criterios diagnosticos con fines de clasificacion para
enfermedades autoinmunes
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Las manifestaciones clinicas pueden generalizase
por la intensa reaccion inflamatoria que provocan
las  sustancias adyuvantes depositadas en los
tejidos en forma local o a distancia.
i

La aspiracion por via aérea de estas sustancias se [E: Shekelle]
han asociado a neumonitis severa y neumonitis Vera, 2012
lipidica. Ib

[E: Shekelle]
Si el estimulo inflamatorio y/o antigénico se hacen Kuroda, 2003
permanentes puede observarse fendémenos 1l
autoinmunes inespecificos y/o la presencia de [E: Shekelle]
enfermedades del tejido conectivo o autoinmune Vera, 2000
como Artritis Reumatoide, Lupus Eritematoso i
Generalizado. Sindrome de Sjogren, Esclerosis [E: Shekelle]
Limitada tipo Morfea o Sistémica Progresiva, Carrillo, 2006
Esclerosis sistémica, Fendémeno de Raynaud,
Enfermedad de Graves, Tiroiditis de Hashimoto,
Polimiositis, anemia hemolitica, colitis ulcerativa y
Fibromialgia afortunadamente esta asociacion no es
tan frecuente.

En un estudio de 50 mujeres mexicanas con il
antecedente de aplicacion de sustancia adyuvante [E: Shekelle]
se encontré que 30 presentaron manifestaciones Vera, 2012

de enfermedad autoinmune (60%).

La base de un diagndstico de presuncion es la
realizacion de una  historia clinica dirigida a
busqueda a exposicion a modulantes vy cuadro
clinico de enfermedades autoinmunes.

1]
[E: Shekelle]
Ruiz Alonso, 2001
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Las manifestaciones clinicas pueden presentarse en
dos formas:
® Sistémicas propias de las Enfermedades
del Tejido Conectivo (Ver Guia de Lupus
eritematosos sistémico vy artritis
reumatoide IMSS) o en drgano
afectado(Pleuras y pulmén)
® locales en el sitio de aplicacion de la
substancia quimica, con inflamacion
intermitente e infeccion, cambios
histopatolégicos de necrosis, fibrosis e
inflacion y granulomatosa.

Las manifestaciones clinicas Sistémicas mas
frecuentes son:
- Manifestaciones de autoinmunidad:
- Poliartralgias
- Linfadenopatia
- Mialgias
- Artritis
- Ulceras orales
- Livedo reticularis
- Sindrome sicca
- Ulceras en piernas
- Neuropatias
- Caida de cabello
- Sistémicas a drganos afectados:
- Neumonitis o Pleuritis (Secundaria a
exposicion de substancia quimica)

En la literatura de anos pasados existen reporte de
casos con implantes en mamas asocian desarrollo
de pleuritis, neumonitis, embolismo, hemorragia y
dano alveolar difuso con aplicacion directa de
silicon liquido o salida del silicon al espacio tisular
por ruptura accidental de la protesis.
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Carrillo, 2006
1
[E: Shekelle]
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La integridad del implante en mama esta en
‘//R revision como factor asociado al desarrollo de
respuesta autoinmune, Reportes a la fecha Punto de Buena Practica
muestran que la integridad del implante de silicon
esta asociado a una menor respuesta autoinmune.

Las manifestaciones clinicas locales mas frecuentes

son:
il

[E: Shekelle]
Enriquez,2007

Paniculitis con inflamacion recurrente
Inflamacién cronica tipo cuerpo extrano
Granuloma o Lipo-granuloma esclerosante

Necrosis de tejidos

Infecciones locales y formacion de abscesos.

El diagnostico diferencial de la Enfermedad por i
Adyuvantes en Humanos con otras enfermedades [E: Shekelle]
difusas del tejido conectivo, infecciones, neoplasias, GPC LES, Gerencia de
enfermedades degenerativas, fibromialgia con ANA Prestaciones
positivo, etc. Hospitalarias, 2011
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4.4 PRUEBAS DIAGNOSTICAS
4.4.1 LABORATORIO Y GABINETE

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

Las prueba diagnostica confirmatoria es el Estudio
histopatoldgico, observandose:
- Reaccion inflamatoria por células
gigantes a cuerpo extraio

- Espacios quisticos “ queso suizo”
rodeado de tejido fibroso
- Reaccion inflamatoria cronica

granulomatosa tipo cuerpo extrano
Siendo de apoyo diagndstico los examenes de
laboratorio y Gabinete en el estudio de la

Enfermedad por Adyuvante. "

Estudios de Laboratorio: [E: Shekelle]

- Elevacion de reactantes de fase aguda Vera, 2000
(VSG, proteina C reactiva) h
: . e o [E: Shekelle]
- Biometria Hematica: Leucocitosis, ,

. . .. Enriquez,2007
Leuco/linfopenia, eosinofilia, c
trombocitopenia

Estudios Inmunollc'> Fcosl' [E: Shekelle]
gicos: Ruiz, 2001

- Elevacion de inmunoglobulinas ( IgA,
lgG, IgM, IgE)
- Presencia de Factor reumatoide
(Felopmetria)
- Elevacién de Auto-anticuerpos (ANA,
Anti-DNA, Anti-Cardiolipina, ANCA)
Estudios de Gabinete:
- Telerradiografia de Térax (presencia de
Pleuritis o neumonitis y fibrosis)
- Ultrasonido de zona de interés

1]
[E: Shekelle]
Carrillo, 2006

- Mamografia: Integridad de la protesis,
lesiones asociadas

- Resonancia Magnética (caracterizacién

quimica de la (s) sustancias adyuvantes

infiltradas en los tejidos).

La técnica espectroscopica de resonancia

R magnética nuclear (RMN) es efectiva para
elucidacion de la estructura quimica del tipo de
sustancia infiltrada.

C
[E: Shekelle]
Priego, 2010
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Los estudios de Laboratorio de rutina o

especializados son elementos para integrar un

diagndstico de presuncion, ademas utiles en

vigilancia y seguimiento para valorar actividad de la Punto de Buena Practica
enfermedad, al igual que para valorar efectos

secundarios del tratamiento farmacoldgico.

Ultrasonido de mama para la valoracion:

Integridad de la protesis de silicon “patréon en
tormenta de nieve” (artefacto ecogénico por
silicona, con imposibilidad de visualizacion de
tejidos 'y planos profundos)  Siliconomas
(formaciones nodulares hipoecognénicas) similares

C
[E: Shekelle]
Sastre, 2005

a quistes.

Mastografia: sospecha de perdida de integridad de C

la prétesis de mama (correlacién con hallazgos de [E: Shekelle]
resonancia magnética nuclear). Sastre, 2005

.5 CRITERIOS DE TRATAMIENTO MEDICO-QUIRURGICO

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

El manejo y tratamiento de la Enfermedad por

Adyuvante es multidisciplinario e incluye Ila D
participacion de los servicios de Medicina Interna, [E: Shekelle]
Reumatologia, Cirugia General, Cirugia Plastica y GPC LES, Gerencia de
Reconstructiva, Terapia Fisica y Rehabilitacion, Prestaciones
Psicologia, Nutricion, Trabajo Social, asi como la Hospitalarias, 2011
Educacion de pacientes y familiares.

El manejo quirurgico esta indicado en las siguientes
condiciones clinicas:
- Exposicion del material modelante

- Z{:am::siic';)rlle del material inyectado cuando [E: Sh(e:kelle]
- Deformidad del area anatdémica afectada Hadad ,2006

- Abscesos

- Fistulas.
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En casos de Enfermedad por adyuvante en region
mamaria estan indicadas:

Mastectomia subcutanea con
reconstruccion inmediata o tardia con
protesis de Silicon

Reconstruccion de mamas mediante
colgajo de TRAM pediculado oo
microvascular uni o bilateral, colgajos
locales, colgajo de dorsal ancho, colgajo
dorsoepigastrico.

Colgajos libres.

No esta indicada la reseccion quirargica del
material adyuvante en forma profilactica en forma
general, solo en determinadas ocasiones cuando es
factible resecarlos.

4.6 CRITERIOS DE REFERENCIA
4.6.1 DEL PRIMER A SEGUNDO NIVEL

Evidencia / Recomendacion

C
[E: Shekelle]
Hadad ,2006

C
[E: Shekelle]
Hadad ,2006

Nivel / Grado

El médico de primer nivel de atencion debe referir a
valoracion por médico Especialista en enfermedades
autoinmunes (Reumatdlogo, o Medicina Interna)
de segundo nivel de atencién ante la sospecha de
enfermedad por adyuvante humano.
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[E: Shekelle]
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C
[E: Shekelle]
GPC LES, Gerencia de
Prestaciones
Hospitalarias, 2011
C
[E: Shekelle]
Enriquez,2007
D
[E: Shekelle]
GPC Colegio Americano de
Reumatdlogos, 1999



ABORDAJE DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD POR ADYUVANTES EN HUMANO

4.6.2 DEL SEGUNDO A TERCER NIVEL

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado
Deberan enviarse a Tercer Nivel de Atencion
Medica pacientes con: b
-  Necesidad de uso de esteroides o
: [E: Shekelle]
inmunosupresores ,
- . , ) Enriquez,2007
R - Daiio a diferentes 6rganos y afeccion b
severa en alguno de ellos
 red gd. e e g [E: Shekelle]
studio para diagnostico diferencial de - Colegio Americano de

v /R

Enfermedad por Adyuvante
Daio extenso y profundo de tejidos
infiltrados.

Deberan ser vigilados en forma periddica los
pacientes con Enfermedad por adyuvante por los
Servicios de reumatologia y Cirugia Plastica de 2do
o 3er nivel de atencion médica.

Se referiran a tercer nivel pacientes con
enfermedad por adyuvantes al servicio de
cirugia plastica para su manejo oportuno vy
adecuado, los siguientes:

1.

2.
3.

Exposicion de material extrano con
infeccion localizada.

Fistulas en la region comprometida.
Enfermedad en areas especiales: cara,
genitales, gluteos, mamas, pantorrillas.
Areas  afectadas que  ameriten
reconstruccion de tejidos.
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4.7 CRITERIOS DE CONTRA-REFERENCIA
4.7.1 DE TERCER A SEGUNDO NIVEL

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

Se contra referiran los pacientes cuando:
- Sean diagnosticados con enfermedad por
‘//R adyuvantes en Humanos estables sin Punto de Buena Practica
repercusion sistémica.
- Y paciente controlado de las lesiones
locales por el adyuvante.

4.8 CRITERIOS DE CONTRA-REFERENCIA
4.8.1 DE SEGUNDO A PRIMER NIVEL

Evidencia / Recomendacién Nivel / Grado

Se contra referiran los pacientes cuando se
//R encuentren estables y sin repercusion sistémica de
facil control. Punto de Buena Practica

4.9 VIGILANCIA Y SEGUIMIENTO

Evidencia / Recomendacion Nivel / Grado

Se mantendran en vigilancia los pacientes que
//R fueron candidatos a reconstruccion quirtrgica y
resuelto quirdrgicamente en el segundo nivel cada 3  Punto de Buena Practica
a 6 meses, para valorar su contra-referencia a
primer nivel.
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5. ANEXOS

5.1. PRoTOCOLO DE BUSQUEDA

Ejemplo de un protocolo de Busqueda
PROTOCOLO DE BUSQUEDA.
Abordaje Diagnostico de la Enfermedad por adyuvante Humano.

La busqueda se realizd en los sitios especificos de Guias de Practica Clinica, la base de datos de la
biblioteca Cochrane y PubMed.

Criterios de inclusion:

Documentos escritos en idioma inglés o espanol.
Publicados durante los ultimos 5 afos.

Documentos enfocados a diagndstico o tratamiento.

Criterios de exclusion:
Documentos escritos en idiomas distintos al espanol o inglés.

Estrategia de busqueda

Primera etapa

Esta primera etapa consistio en buscar guias de practica clinica relacionadas con el tema:
Diagndstico y Tratamiento de Ansiedad en el Adulto mayor en PubMed.

La busqueda fue limitada a humanos, documentos publicados durante los ultimos 5 afios, en idioma
inglés o espanol, del tipo de documento de guias de practica clinica y se utilizaron términos
validados del MeSh. Se utilizo el término MeSh: oil mineral and inmunology. En esta estrategia de
busqueda también se incluyeron los subencabezamientos (subheadings): Breast Prostheses and
Connective Tissue Disease Classification, diagnosis, drug effects, drug therapy, epidemiology, and
prevention y se limito a la poblaciéon de adultos de cualquier de edad. Esta etapa de la estrategia de
busqueda dio 614 resultados, de los cuales no se localizaron guias para la elaboracion de la guia y
solo se utilizaron 5 articulos para el desarrollo de esta guia.

Protocolo de bisqueda de GPC.

Resultado Obtenido

("Breast Prostheses and Connective Tissue Disease. "[Mesh] OR " Breast Prostheses and
Connective Tissue Disease. "[Mesh] OR " Breast Prostheses and Connective Tissue Disease.
/therapeutic use "[Mesh] OR " Mineral Oil /toxicity "[Mesh] OR "] AND ("humans"[MeSH Terms]
AND (Meta-Analysis[ptyp] OR Practice Guideline[ptyp]) AND (English[lang] OR Spanish[lang])
AND ("aged"[MeSH Terms] OR ‘"aged, cualquiera and over'[MeSH Terms]) AND
("2005/01/01"[PDAT] : "2010/01/30"[PDAT]))
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Algoritmo de busqueda

1. Breast Prostheses and Connective Tissue Disease. [Mesh]
2.-Diagnosis [Subheading]

3. Therapy [Subheading]

4. Epidemiology [Subheading]
5.Prevention andControl[Subheading]
6. Rehabilitation [Subheading]

7.#2 OR #3 OR #4

8. #1 And #7

9. 2005[PDAT]: 2010[PDAT]

10. Humans [MeSH]

11. #8 and # 10

12. English [lang]

13. Spanish [lang]

14. #12OR# 13

15.#11 AND # 14

16. Guideline [ptyp]

17.4#15 AND #12

18. Aged 80 and over [MesSH]
19.#17 AND #18

20.-4# 1 AND (#ZOR#3OR#4OR
#5 OR #6) AND #9 AND #10 AND (#12 OR #13) and (#16) and #18

Segunda etapa

Una vez que se realizo la busqueda de guias de practica clinica en PubMed vy al haberse encontrado
pocos documentos de utilidad, se procedid a buscar guias de practica clinica en sitios Web
especializados.

En esta etapa se realizo la busqueda en 6 sitios de Internet en los que se buscaron guias de practica
clinica, en 6 de estos sitios se obtuvieron 40 documentos, de los cuales se utilizaron 8 documentos
para la elaboracion de la guia.

No. Sitio Obtenidos Utilizados
1 NGC 0 o]

2 TripDatabase 28 12

3 NICE 0 o]

Totales 28 12
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Tercera etapa

Se realizo una blsqueda de revisiones sistematicas en la biblioteca Cochrane, relacionadas con el
tema de desorden de ansiedad. No obteniéndose obtuvieron RS, relevante para la elaboracion de la
guia

5.2 SISTEMAS DE CLASIFICACION DE LA EVIDENCIA Y FUERZA DE LA
RECOMENDACION

Criterios para Gradar la Evidencia

El concepto de Medicina Basada en la Evidencia (MBE) fue desarrollado por un grupo de internistas
y epidemidlogos clinicos, liderados por Gordon Guyatt, de la Escuela de Medicina de la Universidad
McMaster de Canada. En palabras de David Sackett, “la MBE es la utilizacién consciente, explicita y
juiciosa de la mejor evidencia clinica disponible para tomar decisiones sobre el cuidado de los
pacientes individuales” (Evidence-Based Medicine Working Group 1992, Sackett DL et al, 1996).

En esencia, la MBE pretende aportar mas ciencia al arte de la medicina, siendo su objetivo disponer
de la mejor informacién cientifica disponible -la evidencia- para aplicarla a la practica clinica (Guerra
Romero L, 1996).

La fase de presentacion de la evidencia consiste en la organizacion de la informacion disponible
segun criterios relacionados con las caracteristicas cualitativas, diseno y tipo de resultados de los
estudios disponibles. La clasificacion de la evidencia permite emitir recomendaciones sobre la
inclusidn o no de una intervencién dentro de la GPC (Jovell AJ et al, 2006) .

Existen diferentes formas de gradar la evidencia (Harbour R 2001) en funcién del rigor cientifico
del diseno de los estudios pueden construirse escalas de clasificacion jerarquica de la evidencia, a
partir de las cuales pueden establecerse recomendaciones respecto a la adopcion de un determinado
procedimiento médico o intervencion sanitaria (Guyatt GH et al, 1993). Aunque hay diferentes
escalas de gradacion de la calidad de la evidencia cientifica, todas ellas son muy similares entre si.

A continuacion se presentan las escalas de evidencia de cada una de las GPC utilizadas como
referencia para la adopcion y adaptacion de las recomendaciones.
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LA EscALA MoDIFICADA DE SHEKELLE Y COLABORADORES

Clasifica la evidencia en niveles (categorias) e indica el origen de las recomendaciones emitidas por
medio del grado de fuerza. Para establecer la categoria de la evidencia utiliza nimeros romanos de |
alVy las letras a y b (mindsculas). En la fuerza de recomendacién letras maytsculas de la A a la D.

Categoria de la evidencia

Fuerza de la recomendacién

la. Evidencia para meta-analisis de los estudios | A. Directamente basada en evidencia
clinicos aleatorios categoria |

Ib. Evidencia de por lo menos un estudio clinico

controlado aleatorio

lla. Evidencia de por lo menos un estudio | B. Directamente basada en evidencia

controlado sin aleatoriedad

Ilb. Al  menos otro tipo de estudio

cuasiexperimental o estudios de cohorte

categoria Il o recomendaciones extrapoladas
de evidencia |

Ill. Evidencia de un estudio descriptivo no
experimental, tal como estudios comparativos,
estudios de correlacion, casos y controles vy
revisiones clinicas

C. Directamente basada en evidencia
categoria Il o en recomendaciones
extrapoladas de evidencias categorias | o I

IV. Evidencia de comité de expertos, reportes
opiniones o experiencia clinica de autoridades en la
materia o ambas

D. Directamente basadas en evidencia
categoria IV o de recomendaciones
extrapoladas de evidencias categorias I, 111

Modificado de: Shekelle P, Wolf S, Eccles M, Grimshaw J. Clinical guidelines. Developing guidelines. BMJ 1999; 3:18:593-59

5.3 CLASIFICACION 0 EscaLAS DE LA ENFERMEDAD

CuADRO |. MANIFESTACIONES CLINICAS SISTEMICAS COMUNES EN LA ENFERMEDAD POR
ADYUVANTE HUMANO

Manifestaciones de autoinmunidad:
- Poliartralgias
- Linfadenopatia
- Mialgias
- Artritis
- Ulceras orales
- Livedo reticularis
- Sindrome sicca
- Ulceras en piernas
- Neuropatias
- Caida de cabello
- Sistémicas a organos afectados:

- Neumonitis o Pleuritis (Secundaria a exposicion de substancia quimica)

Fuente: Carrillo, Med Int Mex, 2006; 22:139-42 , VVera, Med. interna Méx, 2000; 5:235-241.
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5.5 DIAGRAMAS DE FLulo

ALGORITMO 1.DIAGNOSTICO DE ENFERMEDAD POR ADYUVANTES EN HUMANO EN LOS TRES
NIVELES DE ATENCION

Paciente con sosp de por Adyuvantes en Humano
-E on a ia quimica
e - Datos clinicas de ol itis , _ _
PLeuritis* * Artritis Reumatoide, Lupus
- Datos Locales de la sustnacia quimica modelante Eritematoso, Polineuritis,

Sindrome de Anticuerpos

antifosfolipido, etc

4
PRIMER NIVEL
Realizar BH, VSG, Proteina C Reactiva,
Factor Reumatologia,o Tele de Térax
ENVIO A SEGUNDO NIVEL
(Médico Reumatdlogo, Internistas,
Cirujano Plastico

A

SEGUNDO NIVEL
Historia Clinica
Laboratorio Autoanticuerpos

Tratamiento
Farmacolégico segin
la Modalidad Clinica
por Especialidad

Contrarreferencia a
NO——» Primer Nivel O
Segundo ilvel

E CONFIRMA EL
DIAGNOSTICO

r

Alteraciones locales el
sitio de aplicacion de
modelante?

Referencia a
Cirugia Plastica

Sl

)

Lesiones locales:
Abscesos
Fistulas
exposicion del material
Deformidad del drea anatémica
afectada. (Ver algoritmo

Paciente Seguimiento y
Vigilancia por jalidad de 4———NO
acuerdo a cada caso

SI

}

Manejo Quirtirgico
Y Continuar Manejo
Médico

NO

»

(ESTABLE SIN COMORBILIDAD

Problema Quirirgico
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6. GLOSARIO.

Adyuvante: Substancia quimica no biodegradable que genera una reaccion antigeno-anticuerpo

aumentando la respuesta inmune y la formacién de auto- anticuerpos.

Auto anticuerpos: son anticuerpos que tienen afinidad para uno o mas tejidos del individuo en
quien el anticuerpo fue formado.

Biometria hematica: prueba auxiliar de diagndstico para el analisis de las células hematolégicas y
sus componentes quimicos. Se utiliza en el diagnodstico y seguimiento de alteraciones en la sangre
como anemias, leucemias, efectos de radio y quimioterapia y otras patologias.

Enfermedad por adyuvante o por modelantes es una patologia producida por la introduccion de
sustancias quimicas extranas al organismo con fines cosméticos y que condiciona incremento de la
respuesta inmune inespecifica y especifica con formacion de auto-anticuerpos

Implante mamario. Material insertado en el tejido mamario o alrededor del mismo con fines de
reconstruccion o estéticos.

Reactantes de fase aguda; grupo heterogéneo de proteinas sintetizadas por el higado en respuesta
a inflamacion o necrosis tisular.

Reconstruccion mamaria con colgajos de TRAM: Elevacion de colgajo bilateral pediculado, o
colgajo transverso del musculo recto del abdomen.
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