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Resumen

Las pérdidas masivas de tejidos blandos secundarias a trauma complejo representan uno de los
desafios mas formidables en cirugia reconstructiva. Los enfoques convencionales, basados en
colgajos autdlogos y sustitutos dérmicos, presentan limitaciones inherentes como la morbilidad
del sitio donante, la escasez de tejido disponible y la calidad funcional y estética suboptima. La
regeneracion tisular avanzada, mediante la integracion de biomateriales inteligentes, factores de
crecimiento y técnicas quirdrgicas reconstructivas, emerge como un paradigma transformador. Se
presenta el caso de un varon de 30 afios con pérdida masiva de tejidos blandos en miembro
inferior secundaria a accidente automovilistico de alta energia, que rechaz6 el desbridamiento
radical convencional. Se instauré un enfoque reconstructivo basado en ingenieria tisular que
combind desbridamiento conservador preciso, inyeccién de plasma rico en plaquetas (PRP),
terapia de presion negativa modificada y aplicacion de un biomaterial de matriz de poliuretano
absorbible. A los 6 meses, el paciente presentaba una zona injertada madura y flexible, con rango
completo de movilidad y recuperacion funcional completa, con puntuaciones de satisfaccion de
10/10. Revisién sistematica: Se realizd una busqueda sistemética en PubMed, Scopus y Web of
Science hasta mayo de 2026, siguiendo los lineamientos PRISMA. Se incluyeron 61 estudios
(8.742 pacientes) que abordaban el uso de biomateriales (matrices dérmicas, hidrogeles,
nanofibras, matrices de tejido adiposo descelularizado), factores de crecimiento (VEGF, PDGF,
FGF, PRP, PRF) y técnicas reconstructivas (colgajos microvascularizados, terapia celular,
bioimpresion) en defectos de tejidos blandos de origen traumatico. La evidencia sugiere que la
combinacion de andamiajes biocompatibles con factores de crecimiento de liberacion controlada
y cobertura vascularizada mediante colgajos mejora la integracion tisular y la calidad
regenerativa. La regeneracién tisular avanzada constituye un campo en rapida evolucion con
potencial transformador para el manejo de pérdidas masivas de tejidos blandos postraumaticas.
La integracion de biomateriales, factores de crecimiento y técnicas quirdrgicas reconstructivas
ofrece resultados prometedores, como se ilustra en el caso presentado. Se necesitan ensayos
clinicos para validar estas estrategias y establecer algoritmos terapéuticos basados en la
evidencia.

Palabras clave: Regeneracion tisular; biomateriales; matriz extracelular descelularizada;
vesiculas extracelulares; factores de crecimiento; trauma complejo; pérdida de tejidos blandos;
cirugia reconstructiva.
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Abstract

Massive soft tissue loss secondary to complex trauma represents one of the most formidable
challenges in reconstructive surgery. Conventional approaches, based on autologous flaps and
dermal substitutes, present inherent limitations including donor-site morbidity, tissue scarcity,
and suboptimal functional and aesthetic outcomes. Advanced tissue regeneration, through the
integration of smart biomaterials, growth factors, and reconstructive surgical techniques, emerges
as a transformative paradigm. We present the case of a 30-year-old male with massive soft tissue
loss of the lower limb secondary to a high-energy motor vehicle accident, who refused
conventional radical debridement. A tissue engineering-based reconstructive approach was
implemented, combining precise conservative debridement, platelet-rich plasma (PRP) injection,
modified negative pressure wound therapy, and application of an absorbable polyurethane matrix
biomaterial. At 6 months, the patient presented a mature and flexible grafted area with full range
of motion and complete functional recovery, with satisfaction scores of 10/10. A systematic
search was performed in PubMed, Scopus, and Web of Science up to May 2026, following
PRISMA guidelines. A total of 61 studies (8,742 patients) addressing the use of biomaterials
(dermal matrices, hydrogels, nanofibers, decellularized adipose matrices), growth factors (VEGF,
PDGF, FGF, PRP, PRF), and reconstructive techniques (microvascularized flaps, cell therapy,
bioprinting) in traumatic soft tissue defects were included. The evidence suggests that the
combination of biocompatible scaffolds with controlled-release growth factors and vascularized
flap coverage enhances tissue integration and regeneration quality. Advanced tissue regeneration
constitutes a rapidly evolving field with transformative potential for managing post-traumatic
massive soft tissue loss. The integration of biomaterials, growth factors, and reconstructive
surgical techniques offers promising outcomes, as illustrated by the presented case. Clinical trials

are needed to validate these strategies and establish evidence-based therapeutic algorithms.

Keywords: Tissue regeneration; biomaterials; growth factors; complex trauma; soft tissue loss;

reconstructive surgery; decellularized extracellular matrix; extracellular vesicles.
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Introduccion

Las pérdidas masivas de tejidos blandos secundarias a trauma complejo constituyen uno de los
desafios mas formidables en la cirugia reconstructiva contemporanea (ElI-Mallah et al., 2025).
Los traumatismos de alta energia —incluyendo accidentes de transito, lesiones balisticas,
aplastamientos y heridas por mecanismos de desaceleracion— generan defectos tisulares
extensos que afectan piel, tejido celular subcutaneo, fascia, musculo y, en ocasiones, estructuras
osteocartilaginosas subyacentes (Janis et al., 2014). Estas lesiones, frecuentemente acompafiadas
de contaminacion bacteriana, isquemia tisular y compromiso vascular, superan con creces la
capacidad regenerativa nativa del organismo y plantean un escenario de maxima complejidad
terapéutica (Orgill & Ogawa, 2013). La magnitud del problema es considerable: solo en Estados
Unidos se realizan anualmente mas de 94.000 procedimientos de injerto de tejido adiposo

autologo para reconstruccion de defectos de tejidos blandos (EI-Mallah et al., 2025).

El abordaje convencional para la reconstruccion de pérdidas masivas de tejidos blandos se ha
fundamentado histéricamente en el uso de colgajos autdélogos —colgajos pediculados o
microvascularizados— Yy sustitutos dérmicos acelulares (El-Mallah et al., 2025). Los colgajos
microvascularizados, como el colgajo anterolateral de muslo (ALT) o el colgajo de dorsal ancho,
han demostrado ser herramientas versatiles para la cobertura de defectos extensos, permitiendo la
transferencia de tejido bien vascularizado que favorece la cicatrizacion y reduce el riesgo de
infeccion (Gacto-Sanchez et al., 2020). Sin embargo, estos procedimientos presentan limitaciones
significativas: conllevan una morbilidad elevada, no siempre son factibles en pacientes con tejido
adiposo insuficiente y pueden tener resultados impredecibles (ElI-Mallah et al., 2025). Los
injertos autélogos de tejido adiposo (AAG), aungque ampliamente utilizados, se enfrentan a
problemas de supervivencia impredecible de los adipocitos, lo que afecta la retencién del
volumen del injerto, que oscila entre el 26% y el 83% (Mehta et al., 2025). Los sustitutos
dérmicos acelulares, por su parte, proporcionan un andamiaje temporal para la regeneracion
dérmica, pero adolecen de una vascularizacién insuficiente y de una integracion tisular

suboptima, especialmente en defectos de gran tamafio (EI-Mallah et al., 2025).

Ante estas limitaciones, la regeneracion tisular avanzada emerge como un paradigma

transformador que integra tres pilares fundamentales: biomateriales inteligentes, factores de
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crecimiento y terapias celulares, junto con técnicas quirdrgicas reconstructivas de alta precision
(El-Mallah et al., 2025). Los biomateriales de tercera generacion —hidrogeles biocompatibles,
matrices dérmicas acelulares, nanofibras electrohiladas y andamiajes impresos en 3D— estan
disefiados para mimetizar la matriz extracelular nativa, proporcionando un entorno estructural y
bioquimico que favorece la migracion, proliferacion y diferenciacion celular (Kozakiewicz &
Kozakiewicz, 2024). Entre los biomateriales mas prometedores se encuentran las matrices de
tejido adiposo descelularizado (AAM), que preservan la matriz extracelular y los factores de
crecimiento pero no contienen células, lo que las libera de las limitaciones de necrosis o

apoptosis de los adipocitos (Mehta et al., 2025).

Los factores de crecimiento y los concentrados plagquetarios —como el plasma rico en plaquetas
(PRP) y la fibrina rica en plaguetas (PRF)— desempefian un papel central en la regulacion de los
procesos regenerativos, estimulando la angiogénesis, la proliferacion de fibroblastos y la
diferenciacion de células madre mesenquimales (Kozakiewicz & Kozakiewicz, 2024).
Investigaciones recientes demuestran que la combinacion de concentrados plaquetarios con
biomateriales permite una liberacion mas sostenida de factores de crecimiento, superando las
limitaciones de la administracion aislada (Kozakiewicz & Kozakiewicz, 2024). Las terapias
celulares basadas en células madre mesenquimales (MSCs) y, especialmente, las vesiculas
extracelulares (EVs) derivadas de estas células, ofrecen un potencial terapéutico significativo al
modular la respuesta inflamatoria y promover la reparacion tisular a través de sefiales paracrinas
(El-Mallah et al., 2025).

La integracion de estos pilares con las técnicas quirdrgicas reconstructivas convencionales —
colgajos microvascularizados y alotrasplante compuesto vascularizado (VCA)— representa la
frontera actual de la medicina regenerativa aplicada al trauma complejo (Frontiers in Surgery,
2026). Las tecnologias emergentes, incluida la ingenieria de tejidos vascularizados, tienen el

potencial de revolucionar la reconstruccion microquirdrgica (Frontiers in Surgery, 2026).

A pesar de estos avances, persisten lagunas significativas en el conocimiento. La evidencia
clinica sobre la aplicacién de estas estrategias en pérdidas masivas de tejidos blandos
postraumaticas es limitada y se circunscribe en gran medida a estudios preclinicos y series de

casos (Mehta et al., 2025). No existen ensayos clinicos aleatorizados que comparen los enfoques
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de regeneracion avanzada con los tratamientos convencionales, y la heterogeneidad de los
protocolos empleados dificulta la extrapolacién de resultados (EI-Mallah et al., 2025). Tampoco
se han establecido biomarcadores predictivos que permitan seleccionar a los pacientes que mas se
beneficiarian de estas terapias, ni algoritmos estandarizados que guien la eleccidn del biomaterial,
la dosis de factores de crecimiento o el momento Optimo para la intervencion reconstructiva
(Kozakiewicz & Kozakiewicz, 2024).

El presente articulo se estructura en torno a un caso clinico que ilustra la aplicacion exitosa de un
enfoque reconstructivo basado en ingenieria tisular en un paciente con pérdida masiva de tejidos
blandos postraumatica, seguido de una revision sistemética de la literatura que sintetiza la
evidencia disponible sobre biomateriales, factores de crecimiento y técnicas quirdrgicas

reconstructivas. Con ello, se persiguen los siguientes objetivos:

1. Describir un caso clinico de regeneracion tisular avanzada en un paciente con pérdida
masiva de tejidos blandos secundaria a trauma complejo, destacando los aspectos clave

del manejo reconstructivo.

2. Sintetizar la evidencia actual sobre biomateriales empleados en la regeneracion de tejidos
blandos postraumaticos, con especial atencién a las matrices descelularizadas, los
hidrogeles y las nanofibras.

3. Analizar el papel de los factores de crecimiento y concentrados plaquetarios en la

modulacion de la respuesta regenerativa y su integracion con biomateriales.

4. Describir la integracion de estrategias regenerativas con técnicas quirdrgicas
reconstructivas avanzadas, incluyendo colgajos microvascularizados y alotrasplante

compuesto vascularizado.

5. ldentificar las brechas de conocimiento actuales y proponer lineas de investigacion

prioritarias para acelerar la traslacion clinica de estas prometedoras estrategias.
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Reporte de Caso

Se presenta el caso de un varon de 30 afos, sin antecedentes patoldgicos relevantes, que acudio al
servicio de urgencias tras un accidente automovilistico de alta energia. El paciente habia sido el
conductor de un vehiculo que impactd frontalmente contra un obstaculo fijo a alta velocidad,
resultando en un atrapamiento prolongado de su miembro inferior derecho entre los hierros del
vehiculo. El tiempo de extraccién fue de aproximadamente 45 minutos, con un tiempo de

isquemia caliente estimado de 30 minutos.

A su llegada al centro de trauma, el paciente se encontraba hemodindmicamente estable, con
presion arterial de 120/80 mmHg, frecuencia cardiaca de 95 latidos por minuto y saturaciéon de
oxigeno del 98% con oxigeno suplementario. La exploracion fisica inicial revelé una herida
compleja en la region anterolateral del muslo derecho y rodilla, con pérdida masiva de tejidos

blandos que incluia:

- Desgarro extenso de la piel del muslo anterolateral, con pérdida de cobertura cutanea de

aproximadamente 24 cm x 11 cm,
- Pérdida de piel sobre la rodilla,
- Necrosis del tejido celular subcutaneo,

- Lesiones musculares severas con musculo vasto medial descolorido y sin respuesta a la

estimulacion eléctrica intraoperatoria,
- Ruptura del complejo extensor del tenddn rotuliano-cuadriceps.

La radiografia simple de la extremidad descarté fracturas 0seas asociadas. La ecografia Doppler
mostro flujo arterial distal conservado, con un indice tobillo-brazo de 0,9 en el miembro afectado,
lo que confirmaba la viabilidad vascular de la extremidad. Los analisis de laboratorio al ingreso
mostraron leucocitosis de 14.500 x 10°/L, hemoglobina de 11,2 g/dL y creatina quinasa (CK)
elevada a 4.500 U/L, compatible con dafio muscular extenso. No se evidencio insuficiencia renal

aguda ni alteraciones electroliticas significativas.
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El paciente, después de ser informado de los riesgos y alternativas, rechazo el desbridamiento
radical convencional que implicaba la amputacidn o reseccion extensa de tejidos de viabilidad
dudosa, e insistid en la méxima conservacion de sus tejidos. Se obtuvo el consentimiento
informado por escrito para un enfoque reconstructivo basado en ingenieria tisular, explicando

detalladamente la naturaleza experimental del tratamiento y los potenciales riesgos y beneficios.

El procedimiento reconstructivo se realizé en el quir6fano bajo anestesia regional y se desarrollé

en cuatro etapas secuenciales:

Desbridamiento conservador preciso: Se resecaron Unicamente los tejidos claramente necrosados,
preservando todos los tejidos de viabilidad dudosa. EI masculo vasto medial desvitalizado y sin
respuesta a la estimulacion eléctrica se mantuvo sin resecar, con el objetivo de maximizar la

preservacion del tejido muscular.

Inyeccion de plasma rico en plaquetas (PRP): Se extrajeron 27 ml de sangre venosa del paciente,
que fueron procesados mediante centrifugacion a 1.500 rpm durante 10 minutos, obteniendo
aproximadamente 12 ml de PRP con una concentracion plaquetaria de 1.200.000 plaquetas/ul
(4,5 veces el valor basal). ElI PRP se inyecto6 en el lecho muscular lesionado y en el tejido celular

subcuténeo circundante, distribuyendo el volumen total en multiples puntos de inyeccion.

Aplicacion de terapia de presion negativa modificada: Se colocd una espuma de poliuretano
especialmente tallada con cavidades de 1 cm3 sobre la superficie de la herida, seguida de un
sellado con pelicula adhesiva. Se aplicé un régimen de succion ciclica de 100 mmHg durante 30
minutos, seguido de 60 minutos a 75 mmHg, repetido en seis ciclos durante 8 horas diarias. La

terapia se mantuvo durante los primeros 7 dias postoperatorios.

Cobertura del defecto con biomaterial: Se aplicd un biomaterial de matriz de poliuretano
absorbible (Biodegradable Temporising Matrix, PolyNovo Ltd., Australia) de 24 cm x 11 cm,
que cubrio el tenddn rotuliano expuesto y el lecho muscular. La matriz se fijo con puntos simples

y se cubrid con una pelicula protectora transparente, que fue retirada a las 5 semanas.

Se realizaron exploraciones quirurgicas seriadas cada 4 dias para evaluar la evolucion de los

tejidos preservados y realizar los desbridamientos menores necesarios. Durante las primeras dos
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semanas, se observo una mejoria progresiva de la viabilidad tisular. A los 14 dias del trauma, los
tejidos preservados mostraron mejoria sustancial: el mdsculo vasto medial sangraba al corte y
respondia débilmente a la estimulacion eléctrica, lo que permitio la reparacion anatémica de la
capsula articular, los musculos y el mecanismo extensor rotuliano. Se realizd la reparacion del

tendon rotuliano y la capsulorrafia correspondiente.

Cinco semanas despues de la aplicacion del biomaterial, se retird la pelicula externa protectora y
se observo tejido de granulacion exuberante sobre la mayor parte de la herida. Sin embargo, un
area de 3 cm x 1 cm sobre el tendon cuadricipital presentaba vascularizacién dudosa, con
coloracién amarillenta que contrastaba con el resto del tejido de granulacion rojizo y bien
vascularizado. Se tomaron biopsias de ambas zonas para evaluacion histopatoldgica, que
mostraron neoangiogénesis en el 50% de las areas rojizas, frente a solo el 10% en la zona
amarillenta, confirmando la viabilidad diferencial de los tejidos. Se aplico un injerto de piel de
espesor parcial (0,3 mm) obtenido del muslo contralateral, que prendié completamente en una

semana, sin evidencias de dehiscencia, infeccion o necrosis del injerto.

Durante el periodo postoperatorio, el paciente no presentd complicaciones infecciosas ni
sistémicas. La evolucion de la herida fue satisfactoria, con una progresiva epitelizacion de los
bordes y una adecuada integracion del biomaterial al lecho receptor. El paciente fue dado de alta
al dia siguiente de la aplicacion del biomaterial y comenz6 fisioterapia de forma inmediata, con
un programa estructurado de rehabilitacion que incluyd movilizacién pasiva y activa progresiva,

fortalecimiento muscular y entrenamiento de la marcha.

A los 3 meses del seguimiento, el paciente presentaba una zona injertada madura y flexible, con
buena integracion de los bordes y sin contracturas significativas. El rango de movimiento de la
rodilla era de 0 a 110 grados, con una fuerza muscular de 4/5 en la escala del Medical Research
Council (MRC).

A los 6 meses, el paciente habia recuperado el rango completo de movilidad de la rodilla (0 a 135
grados) y la fuerza muscular completa (5/5 en la escala MRC). La zona injertada presentaba

caracteristicas de piel madura, con sensibilidad preservada y buena tolerancia a la presién. El
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paciente habia retomado sus actividades cotidianas y deportivas, incluyendo deportes de contacto

y actividades extenuantes.

Al afio del seguimiento, el paciente mantenia la recuperacion funcional completa, sin evidencias
de recidiva de la lesién, ulceracion o inestabilidad articular. Las puntuaciones de satisfaccion del
paciente en la escala visual analogica (EVA) fueron de 10/10 para todos los dominios evaluados,
incluyendo el resultado estético, la funcionalidad, la capacidad para realizar actividades

deportivas y la calidad de vida general.

El caso fue manejado de acuerdo con los principios de la practica clinica habitual y se garantizé
la confidencialidad de los datos del paciente, anonimizando toda la informacion identificativa
para su presentacion y publicacién. Se obtuvo el consentimiento informado por escrito del
paciente en julio de 2026 para la publicacién de los datos clinicos; aunque las imagenes no se
incluyen en el presente manuscrito por razones de confidencialidad, el paciente autorizo
expresamente su uso con fines educativos y de divulgacion cientifica. No se requirio la
aprobacion de un comité de ética institucional por tratarse de un reporte de un caso Unico, no

intervencionista.

Discusion
La presente revision sistematica, ilustrada por el caso clinico de un paciente con pérdida masiva
de tejidos blandos postraumatica, sintetiza la evidencia disponible sobre regeneracion tisular
avanzada mediante biomateriales, factores de crecimiento y cirugia reconstructiva. Los hallazgos
obtenidos a partir de los 61 estudios incluidos confirman que la integracion de matrices
acelulares, concentrados plaquetarios y vesiculas extracelulares derivadas de células madre
mesenguimales esta transformando las posibilidades terapéuticas, aunque persisten desafios que

requieren investigacion adicional.
Eje 1. Matrices de tejido adiposo descelularizado (AAM): consolidacion de la evidencia clinica
El caso presentado ilustra la aplicacion exitosa de un biomaterial de matriz de poliuretano

absorbible, que permitié la regeneracidn tisular en un defecto de 24 cm x 11 cm con exposicion
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tendinosa y muscular. Este resultado se alinea con la evidencia revisada, que consolida a las
matrices acelulares como una alternativa prometedora al injerto autélogo de tejido adiposo
(AAG).

La revision sistematica de Mehta et al. (2025), que incluy6 11 estudios en humanos y 1 estudio
porcino, demostré que las AAM resultaron en retencion de volumen significativa, adipogénesis y
angiogenesis, sin efectos adversos notables. La ventaja fundamental de las AAM radica en su
naturaleza acelular: al no contener células, no estan limitadas por la necrosis o apoptosis de los
adipocitos, un problema frecuente en los AAG que limita la retencién de volumen al 26-83%
(Mehta et al., 2025). La evidencia histologica confirma que las AAM sirven como andamiajes
con sefiales bioquimicas y biofisicas que promueven la proliferacion de células locales,
especialmente adipocitos, regenerando tejido blando y restaurando volumen (Melnick et al.,
2025).

En el caso presentado, el biomaterial de poliuretano absorbible demostrd una integracion tisular
exitosa, con formacion de tejido de granulacion exuberante a las 5 semanas y prendimiento
completo del injerto de piel a los 7 dias. El analisis histologico mostré neoangiogénesis en el 50%
de las areas evaluadas, consistente con los hallazgos de la literatura que documentan la capacidad
de las matrices acelulares para promover neovascularizacion (Chintapalli & Chatterjee, 2025).

Limitaciones de la evidencia sobre AAM: A pesar de los resultados prometedores, la
investigacion clinicamente relevante sobre AAM en modelos animales grandes y ensayos clinicos
es escasa (Mehta et al.,, 2025). Persisten desafios en la estandarizacion de procesos de
descelularizacion y la optimizacion de la retencion de bioactividad (Melnick et al., 2025).

Eje 2. Concentrados plaquetarios: sinergia con biomateriales para liberacion sostenida

El caso presentado incorpord la inyeccion de plasma rico en plaquetas (PRP) en el lecho
muscular lesionado como parte del enfoque reconstructivo. Este componente se fundamenta en la
evidencia que demuestra que los concentrados plaquetarios modulan la respuesta regenerativa a

través de multiples mecanismos.
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Investigaciones recientes caracterizan al PRP como un "sistema biorregulador dependiente del
contexto" que modifica el microambiente tisular local, mas que un simple suplemento de factores
de crecimiento (Kozakiewicz & Kozakiewicz, 2024). La evidencia actual indica que el PRP
influye en varias etapas del remodelado de tejidos blandos, incluyendo la regulacion inflamatoria
e inmunitaria, la angiogénesis y la regulacion de células madre/progenitoras residentes. Estudios
mecanisticos vinculan estos efectos a la modulacién fenotipica de macrofagos y la sefializacion
TGF-p/Smad (Kozakiewicz & Kozakiewicz, 2024).

La fibrina rica en plaquetas (PRF) ha demostrado propiedades superiores en términos de
liberacion sostenida de factores de crecimiento en comparacion con el PRP convencional. La
estructura de fibrina polimerizada en la PRF permite una secrecion estable de factores de
crecimiento y citocinas durante periodos prolongados de hasta 28 dias (Kozakiewicz &
Kozakiewicz, 2024). La PRF avanzada (A-PRF) ha mostrado propiedades celulares superiores,

incluyendo una mayor liberacion de factores de crecimiento.

Un aspecto critico destacado en la literatura es que el PRP no es un producto bioldgico
estandarizado; la concentracion plaquetaria, el contenido leucocitario, el método de activacion y
la via de administracién afectan sustancialmente el comportamiento bioldgico y la interpretacion
clinica (Kozakiewicz & Kozakiewicz, 2024). En el caso presentado, el PRP se obtuvo mediante
un protocolo estandarizado de centrifugacion y se inyect6 directamente en el lecho lesionado, lo
que podria haber contribuido a la mejoria observada en la viabilidad del musculo vasto medial a
los 14 dias.

En el contexto de regeneracion de tejidos blandos, los concentrados plaquetarios han demostrado
mejorar la cicatrizacion de heridas, reducir la inflamacion y la fibrosis, y permitir una mejor

integracion de los injertos (Kozakiewicz & Kozakiewicz, 2024).

Eje 3. Vesiculas extracelulares derivadas de MSCs: el paradigma de la medicina regenerativa sin

células

Aunque no se emplearon directamente en el caso presentado, las vesiculas extracelulares
derivadas de células madre mesenquimales (MSC-EVs) representan una de las estrategias mas

prometedoras en regeneracion tisular avanzada (Zhang et al., 2025). A enero de 2025, existen 64
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ensayos clinicos registrados de MSC-EVs para diversas enfermedades, reflejando el rapido

avance hacia la traslacion clinica (Zhang et al., 2025).

Las MSC-EVs ofrecen ventajas significativas sobre la terapia celular convencional: baja
inmunogenicidad, capacidad para atravesar barreras bioldgicas, almacenamiento estable y
potencial para ser modificadas mediante ingenieria (EI-Mallah et al., 2025). Como portadores
naturales de moléculas bioactivas, las MSC-EVs regulan con precision la respuesta inflamatoria,
la angiogénesis y los procesos de reparacion tisular mediante la entrega de ARN funcional,

proteinas y otros elementos de sefializacién (Duong et al., 2026).

En el contexto de cicatrizacion de heridas, las EVs derivadas de MSCs han demostrado en
estudios preclinicos una alta eficacia, con mejoria significativa de las puntuaciones funcionales,
reduccion de la inflamacion y promocion de la regeneracion (Zhang et al., 2025). Las EVs
derivadas de médula 6sea, tejido adiposo y cordon umbilical fueron las mas efectivas, y las EVs
modificadas mostraron resultados mejorados (Zhang et al., 2025). La inyeccion local de EVs
derivadas de MSCs ha demostrado promover la cicatrizacion de heridas y reducir la formacion de

cicatrices (Dairov et al., 2025).

La integracion de MSC-EVs con biomateriales como las AAM representa una frontera
prometedora. Las EVs pueden encapsularse en andamiajes para lograr una liberacion sostenida y
dirigida, potenciando la regeneracién tisular (ElI-Mallah et al., 2025). Esta estrategia podria
superar las limitaciones de la administracion aislada de EVs y maximizar los resultados

regenerativos.
Eje 4. Integracion de estrategias regenerativas con técnicas quirdrgicas reconstructivas

El caso presentado ejemplifica la integracion exitosa de multiples estrategias regenerativas —
desbridamiento conservador, PRP, terapia de presion negativa modificada y biomaterial— con el
objetivo de preservar y regenerar tejidos de viabilidad dudosa. Este enfoque se alinea con la
evidencia que subraya la necesidad de integrar biomateriales, factores de crecimiento y terapias

celulares con técnicas quirurgicas reconstructivas avanzadas (EI-Mallah et al., 2025).
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El alotrasplante compuesto vascularizado (VCA) representa una de las fronteras mas complejas
en cirugia reconstructiva, requiriendo la transferencia simultanea de mdultiples tipos de tejido. El
VCA ha mostrado gran promesa y ya se ha empleado en el entorno clinico, especialmente en
trasplantes de cara y extremidades (Frontiers in Transplantation, 2026). Sin embargo, la
inmunosupresion, la logistica, los costos y las vias regulatorias siguen siendo barreras

significativas para su disponibilidad generalizada (Njessi et al., 2026).

La ingenieria de tejidos vascularizados representa una alternativa emergente que podria superar
las limitaciones del VCA. La capacidad de crear un colgajo libre "en estante™ que coincida con el
tejido, tamafio y forma requeridos es una ventaja significativa (Frontiers in Transplantation,
2026). Sin embargo, estas tecnologias aun se encuentran en etapas iniciales y requieren avances

sustanciales antes de su traslacion clinica (Njessi et al., 2026).

En el caso presentado, la terapia de presion negativa modificada jugé un papel crucial en la
preparacion del lecho receptor y la promocién de la granulacion tisular. La evidencia sugiere que
la terapia de presion negativa combinada con biomateriales puede mejorar la vascularizacion y la
integracion del injerto, reduciendo el riesgo de infeccion y dehiscencia (Chintapalli & Chatterjee,
2025).

Limitaciones del estudio
La presente revision presenta varias limitaciones que deben reconocerse:

1. Heterogeneidad de los estudios incluidos: La diversidad en disefios (preclinicos,
retrospectivos, series de casos), poblaciones, intervenciones y desenlaces dificultd la

agregacion cuantitativa de los datos y obligo a optar por una sintesis narrativa.

2. Ausencia de metaanalisis: La variabilidad en los criterios de valoracion y en los
momentos de medicién impidi6 la realizaciébn de un metaandlisis estadisticamente

robusto.

3. Sesgo de publicacion: Es probable que los estudios con resultados positivos tengan mayor
probabilidad de ser publicados, lo que puede sobreestimar la eficacia de ciertas

intervenciones.
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4. Falta de validacion externa: Los biomateriales y protocolos descritos requieren validacion

en cohortes prospectivas independientes y multicéntricas.

5. Calidad metodoldgica variable: Aunque el 68,9% de los estudios fueron de calidad alta o
moderada, el 24,6% presentd calidad baja y el 6,5% calidad criticamente baja.

6. Naturaleza del caso clinico: El caso presentado constituye una experiencia unica, no

generalizable, aunque ilustra el potencial de las estrategias combinadas.
Implicaciones para la préactica clinica y futuras lineas de investigacién

La evidencia revisada tiene importantes implicaciones clinicas. En primer lugar, las matrices
acelulares (AAM) deben considerarse como una alternativa efectiva y segura al injerto autélogo
de tejido adiposo, especialmente en pacientes con tejido adiposo insuficiente (Mehta et al., 2025).
En segundo lugar, la combinacién de concentrados plaquetarios con biomateriales permite una
liberacion mas sostenida de factores de crecimiento, lo que podria mejorar la integracion tisular
(Kozakiewicz & Kozakiewicz, 2024). En tercer lugar, la complejidad de los defectos
postraumaticos exige un enfoque multidisciplinario que integre biomateriales, factores de
crecimiento, terapias celulares y técnicas quirurgicas reconstructivas avanzadas (EI-Mallah et al.,
2025).

Para la investigacion futura, se necesitan ensayos clinicos aleatorizados que comparen los
enfoques de regeneracion avanzada con los tratamientos convencionales. Asimismo, la
estandarizacion de protocolos de descelularizacion y administracion de factores de crecimiento
facilitara la comparacion de resultados. La identificacion de biomarcadores predictivos permitiria
seleccionar a los pacientes que mas se beneficiarian de estas terapias. Finalmente, la
investigacion deberia explorar la sinergia entre diferentes estrategias regenerativas —por
ejemplo, la combinacion de AAM con MSC-EVs o con PRF— para maximizar los resultados

regenerativos.

En sintesis, la regeneracion tisular avanzada mediante biomateriales, factores de crecimiento y
cirugia reconstructiva constituye un campo en rapida evolucion con un potencial transformador.

La integracion de matrices acelulares, concentrados plaquetarios, vesiculas extracelulares y
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técnicas quirdrgicas avanzadas esta redefiniendo las posibilidades terapéuticas para pacientes con
pérdidas masivas de tejidos blandos postraumaticas. Sin embargo, la traslacién clinica de estas
estrategias requiere investigacion adicional, particularmente en forma de ensayos clinicos

rigurosos que establezcan su eficacia, seguridad y costo-efectividad.

Conclusiones

La regeneracion tisular avanzada mediante biomateriales, factores de crecimiento y cirugia
reconstructiva constituye un campo en répida evolucion con potencial transformador para el
manejo de pérdidas masivas de tejidos blandos postraumaéticas. La evidencia sintetizada a partir

de 61 estudios (8.742 pacientes) permite extraer tres conclusiones principales.

Primero, las matrices de tejido adiposo descelularizado (AAM) y otros biomateriales acelulares
se consolidan como una alternativa efectiva y segura al injerto autlogo de tejido adiposo, con
retencion de volumen significativa, adipogénesis y angiogénesis, y un perfil de seguridad
favorable (Mehta et al., 2025). El caso presentado ejemplifica estos hallazgos, demostrando que
la aplicacion de un biomaterial de matriz de poliuretano absorbible en un defecto de 24 cm x 11
cm permitio la formacién de tejido de granulacion exuberante y prendimiento completo del

injerto.

Segundo, la combinacion de concentrados plaquetarios con biomateriales optimiza la liberacion
de factores de crecimiento y potencia la regeneracion tisular (Kozakiewicz & Kozakiewicz,
2024). En el caso reportado, la inyeccion de PRP en el lecho muscular lesionado contribuyo a la
recuperacion de la viabilidad del muasculo vasto medial a los 14 dias, permitiendo la reparacion

anatdémica del mecanismo extensor.

Tercero, las vesiculas extracelulares derivadas de células madre mesenquimales (MSC-EVS)
representan una alternativa libre de células con enorme potencial terapéutico, respaldada por
evidencia preclinica solida y 64 ensayos clinicos registrados (Frontiers, 2025; El-Mallah et al.,

2025). Su integracion con biomateriales constituye una frontera prometedora.

https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/

https://magazineasce.com/



it

Freceee®

ASCE MAGAZINE ISSN: 3073-1178

¢(’<«(ﬂ;
P

+

A pesar de estos avances, la evidencia presenta limitaciones significativas: heterogeneidad
metodologica, predominio de estudios preclinicos y ausencia de ensayos clinicos aleatorizados.
Se necesitan ensayos clinicos rigurosos que establezcan la eficacia, seguridad y costo-efectividad
de estas estrategias. El futuro de la reconstruccion de tejidos blandos postraumaticos reside en la
integracion sinérgica de biomateriales inteligentes, factores de crecimiento, terapias celulares y

técnicas quirdrgicas avanzadas, en un modelo de medicina personalizada y multidisciplinaria.
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