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RESUMEN

Introduccion: En la Gltima década, algunos estudios reportan el efecto potencial del
plasma rico en plaquetas en el tratamiento del melasma.

Obijetivo: Determinar la respuesta clinico-terapéutica de los pacientes con diagndstico de
melasma tratados con plasma rico en plaquetas.

Métodos: Se realizd un estudio experimental, longitudinal y prospectivo en el servicio de
dermatologia del Hospital Docente Clinico Quirdrgico Miguel Enriquez entre enero de
2019 y diciembre de 2020.

Resultados: El 52,2 % de los pacientes tenia entre 30 y 39 afios de edad. El 86,9 % eran
mujeres. Un 43,5 % se considerd fototipo I11. EI 73,9 % se asoci6 a fotoexposicion como
factor de riesgo. El patrdn de distribucion fue centro facial en el 69,6 %. En el 56,5 % el
melasma fue de tipo epidérmico y de intensidad leve. La respuesta al tratamiento fue
excelente en el 60,9 % de los pacientes y el tiempo para la respuesta estuvo entre 4-8
semanas en el 21,7 %. Se presentd un 10,9 % de eritema como evento adverso.
Conclusiones: La respuesta al tratamiento se considerd excelente en la mayoria de los
pacientes y el tiempo para alcanzarla fue inferior a ocho semanas en la mayoria de los
pacientes. Se observé una baja incidencia de eventos adversos, lo que demuestra que el
plasma rico en plaquetas puede ser una opcion de tratamiento segura y efectiva.
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ABSTRACT

Introduction: In the last decade, some studies report the potential effect of platelet-rich
plasma in the treatment of melasma.

Objective: To determine the clinical-therapeutic response of patients diagnosed with
melasma treated with platelet-rich plasma.

Methods: An experimental, longitudinal and prospective study was conducted in the
dermatology service of the Miguel Enriquez Clinical Surgical Teaching Hospital between
January 2019 and December 2020.

Results: 52.2% of patients were between 30 and 39 years of age. 86.9% were women. A total
of 43.5% were considered phototype IIl. A total of 73.9% were associated with
photoexposure as a risk factor. The distribution pattern was facial center in 69.6%. In 56.5%
of cases, the melasma was epidermal and of mild intensity. Response to treatment was
excellent in 60.9% of patients and response time was between 4-8 weeks in 21.7%. Erythema
was an adverse event of 10.9%.

Conclusions: Response to treatment was considered excellent in most patients and the time
to reach it was less than eight weeks in most patients. A low incidence of adverse events was
observed, demonstrating that platelet-rich plasma may be a safe and effective treatment
option.

Keywords: melasma; platelet-rich plasma; clinical therapeutic response.
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Introduccidn

El origen de la palabra melasma viene del griego melas, que significa oscuro, se conoce
también como cloasma o méascara del embarazo.® Es una hiperpigmentacion facial adquirida,
conocida popularmente como “pafio” o “mascara del embarazo”, y en ocasiones mal llamado
“cloasma”. Constituye uno de los motivos més frecuentes de consulta, tanto para el médico

general, como para el dermatdlogo.*?
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La primera descripcion de la enfermedad en la literatura medica la realizd Hipdcrates
(470-360 a. C.), quien describi6 procesos de hipermelanizacion posterior a la exposicion
al sol, calor, frio e inflamacion.®”) Muchos afios después, Plenck® en su libro “Doctrine
of Morbiscutaneis”, identifico siete variantes de melasma a las que llamo ephelis.

La prevalencia del melasma varia entre el 1,5 %y 3,3 % y obedece a la etnia, fototipo de
piel y exposicion a la luz solar. Su prevalencia en el embarazo asciende al 50-70 %, sin
embargo, la incidencia de esta enfermedad no se conoce con exactitud. Aparece con mas
frecuencia en la tercera y cuarta décadas de la vida, pero a veces es mas precoz y aunque
es mas comln en las mujeres, los hombres también pueden verse afectados.?® La
pigmentacion se desarrolla lentamente, sin signos de inflamacion y, puede ser sutil u
oscura. Los afroamericanos, los asiadticos y los hispanos son las poblaciones mas
susceptibles.

La patogénesis exacta es aln desconocida. La luz ultravioleta es un factor reportado por
el efecto en los melanocitos y en la produccién de citoquinas, como son la endotelina 1y
la interleuquina 1, ademas, la hormona estimulante de los melanocitos (a-MSH) y la
hormona adrenocorticotropica (ACTH), que a su vez regulan la produccién de
melanocitos y la melanogénesis.

Existe una predisposicion genética para desarrollar esta enfermedad sin un patron
determinado de transmisién y se ha informado hasta un 21 % de antecedentes familiares
de melasma en los pacientes afectados. El vinculo entre hormonas y melasma no esta
definido claramente, sin embargo, se deduce que su aparicién estd directamente
relacionada con los niveles de estrogenos y progestagenos. 567

El melasma puede ser clasificado por su localizacién y por la profundidad que involucra.
Los tres tipos mas comunes son el centro facial, el malar y el mandibular, los cuales
describen el area facial involucrada. La profundidad es medida mediante la iluminacién
por lampara de Wood y se divide en cuatro categorias: epidérmico, dérmico, mixto e
indeterminado. @459

El tratamiento del melasma ha constituido un reto para la dermatologia, tanto en el pasado
como en la actualidad. Varias opciones de tratamiento como la hidroquinona, el &cido
kojico, el arbutin, la aleosina, el rucinol, el extracto de licorice, los inhibidores de la
transferencia de melamosomas, entre otros agentes despigmentantes, asi como sus

combinaciones, han sido utilizado por los dermatélogos durante decenas de afios.® En la
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ultima década, algunos estudios™>® reportan el efecto potencial del plasma rico en
plaquetas (PRP) en el tratamiento de la hiperpigmentacion.

Teniendo en cuenta todo lo anterior se realizd esta investigacién cuyo objetivo fue
determinar la respuesta clinico-terapéutica de los pacientes con diagnéstico de melasma

tratados con plasma rico en plaquetas.

Métodos

Se realiz6 un estudio experimental, longitudinal y prospectivo con pacientes que fueron
atendidos en el servicio de dermatologia del Hospital Universitario Clinico Quirdrgico
Miguel Enriquez en el periodo comprendido entre enero del 2019 y diciembre del 2020.
El universo quedd constituido por los 151 pacientes con diagnéstico de melasma y la
seleccion de la muestra fue no probabilistica y por conveniencia, la cual quedo
conformada por 46 pacientes diagnosticados que cumplian los criterios de inclusion
establecidos: entre 20 y 59 afios de edad, de cualquier sexo y fototipo cutaneo, con
exadmenes complementarios normales (hemoglobina, perfil hepatico, VDRL, VIH, conteo
de plaquetas y coagulograma completo), y que hubieran firmado el consentimiento
informado.

Como criterios de exclusion se establecieron pacientes embarazadas, 0 pacientes con
conteo de plaquetas menor de 50 000 x 10°, con antecedentes de sindrome de disfuncion
plaquetaria, o con enfermedades cronicas descompensadas, con tratamiento
anticoagulante o antiagregante plaquetario 48 h previas, 0 con tratamiento esteroideo en
las 2 semanas previas.

Se trabajo con las variables edad, sexo, fototipo cutaneo, factores de riesgo, patron de
distribucion de las lesiones, tipo de melasma, escala de gravedad, respuesta al tratamiento,
y presencia de eventos adversos.

Las fuentes de informacion fueron los modelos de recoleccién de la informacion, los
cuales se incluyeron en una planilla en la cual se archivé toda la informacion general
relacionada con el estudio.

Las variables se expresaron segun sus respectivas medidas de resumen como media,
desviacién estandar, minimo y maximo para las cuantitativas y las frecuencias absolutas

y relativas para las cualitativas.
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Procedimientos
Antes de cada sesidn se lavo suavemente la cara de los pacientes con agua y jabdn para
obtener una superficie de la piel completamente limpia y seca. A los pacientes se les
indico aplicar un protector solar durante todo el curso de tratamiento.
Posteriormente se extrajeron entre 15 y 20 mL de sangre del paciente en un tubo que
contenia anticoagulante citrato de sodio. Con base en las densidades especificas, el
proceso de centrifugacion separd varios componentes sanguineos. Los glébulos rojos son
los mas pesados, seguidos de los glébulos blancos, mientras que las plaquetas son las mas
ligeras. La centrifugacion fue a 1700 rpm durante 10 min para evitar el centrifugado de
las plaquetas. Las plaquetas se concentraron principalmente por encima de la capa
leucocitaria, se extrajo 1 mL del plasma sobrenadante a la linea leucocitaria de cada tubo
y se separaron en una jeringa de 10 mL del plasma pobre en plaquetas (PPP), que luego
se extrajo para aplicarlo con un masaje suave de la zona, en sentido del drenaje linfatico.
El plasma (PRP) resultante se retird y se afiadio 0,1 mL de cloruro de calcio por cada mL
de plasma para activar las plaquetas. En los primeros 7 a 10 min después de activado el
PRP, se procedio a su inyeccion mediante jeringas de 1 cc con agujas de 30 G, realizando
micropapulas, o la técnica de enmallado en las lesiones de melasma previamente
identificadas. Luego el plasma pobre en plaquetas (PPP) que quedo se extrajo, y para
aplicarlo se masaje6 suavemente la zona en sentido del drenaje linfatico.
Este tratamiento se realizo en seis sesiones, con un intervalo de cuatro semanas entre cada
uno de ellos. La evaluacion final se realizé cuatro semanas después de la Ultima aplicacion
del PRP.
Para la evaluacion del indice de gravedad y area del melasma (MASI) se considero:

e Leve: cuando el valor del MASI fue <15.
e Moderado: cuando el valor del MASI se encontraba entre 16 y 31.
e Severo: cuando el valor del MASI fue >31.

El criterio final de respuesta clinico-terapéutica se calculé mediante la escala de los 5

grados de Lee,™® el cual se midi6 al mes de finalizar el tratamiento y se considero:
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e Sinmejoria. Cuando se alcanzé més del 75 % de reduccion del MASI con respecto
al inicial.

e Respuesta ligera. Cuando se alcanz6 menos del 25 % de mejoria con respecto a la
inicial.

e Respuesta moderada. Cuando se alcanzd entre el 25 %-50 % de reduccion.

e Respuesta significativa. Cuando se alcanzo entre el 51-75 % de reduccion.

e Respuesta excelente. Cuando se alcanz6 mas del 75 %.

Durante todo este tiempo se evaluaron las posibles reacciones adversas o efectos
indeseados asociadas al uso del plasma rico en plaquetas que se pudieron haber

presentado.

Resultados

La edad de los pacientes oscilé entre 21 y 58 afios con una media de 38,4 + 7,51 afios. La
mayoria de los casos se encontraban entre 30-39 afios de edad, con el 52,2 % (n = 12)
(tabla 1).

Tabla 1 - Distribucién de los pacientes segun edad

Distribucién de Cantidad
. %
pacientes n
20-29 2 4,3
30-39 20 43,4
Edad
40-49 12 26,1
50-59 12 26,1

Media + DE: 38,4 £ 7,51; Min; Max: 21-58; n = 46.

La distribucion por sexo mostré predominio del femenino (86,9 %), mientras que del
masculino solo hubo 6 casos (13,1 %).

Los fototipos cutaneos mas frecuentes fueron el fototipo 111 con 20 enfermos (43,5 %),
seguido del fototipo IV (30,4 %) y del fototipo V (17,4 %).

Los principales factores de riesgo de la enfermedad fueron la fotoexposicion en 34 casos
(73,9 %), la terapia hormonal en 24 (52,2 %) y el embarazo anterior en 20 (43,5 %) (tabla
2).
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Tabla 2 - Distribucién de los pacientes segun factores de riesgo de la enfermedad

Distribucion de pacientes Canrt:dad %
Historia familiar 14 30,4
Terapia hormonal 24 52,2

Factores de -

riesgo* Embarazo anterior 20 43,5
Climaterio 8 17,4
Fotoexposicion 34 73,9

*Un mismo paciente tenia mas de un FR; n = 46.

El patron de distribucién del melasma que predominé fue el centrofacial en 32 pacientes,

seguido por el mixto en 10 y el malar en cuatro (tabla 3).

Tabla 3 -Distribucién de los pacientes segun patrén de distribucion del melasma

Distribucion de pacientes Cantidad %
n
Centrofacial 32 69,6
Malar 4 8,6
Patron de distribucion
Mandibular - -
Mixto 10 21,7
n =46.

El melasma fue de intensidad leve en 26 enfermos, de intensidad moderada en 14 y de

intensidad grave en seis (tabla 4).

Tabla 4 - Distribucion de pacientes segln intensidad del melasma

Cantidad

Distribucidén de pacientes n %
Leve 26 56,5
Intensidad Moderada 14 21,7
Grave 6 13,1

La respuesta al tratamiento, se considero excelente en el 60,9 % (n = 28) de los pacientes,
buenaenel 21,7 % (n = 10 %) y regular en el 17,3 % (n = 8). En el estudio no se obtuvo
una mala respuesta en ningln paciente.

Se presentaron eventos adversos en siete pacientes, los que se dividieron en 5 casos con

eritema, un caso que presentd dolor y otro que present6 edema (tabla 5).

foc Esta obra estd bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es ES




€CIMED Folia Dermatolégica Cubana. 2023;17(2):e360

".i EDEIDRIAL CHEMCIAS MEDSCAS

Tabla 5 - Distribucion de los pacientes segln eventos adversos presentados

Cantidad

Distribucion de pacientes n %
Dolor 1 2,2
Eventos adversos | Eritema 5 10,9
Edema 1 2,2

Discusion

El melasma es una hiperpigmentacion adquirida que en el presente estudio se observé
fundamentalmente entre la tercera y cuarta década de la vida. En una investigacion
conducida por Gallardo y Sernaqué® la media de edad de las pacientes con diagnostico
de melasma fue de 38,74 + 10,03 afios con el mayor nimero de enfermos entre 31-40
afnos (41,9 %). De manera similar la edad de los pacientes con melasma estudiados por
Bhattarai y otros® oscil6 entre 20 y 56 afios, con un promedio de 30,83 + 7,45 afios.
Igualmente, Arora y otros“? sefialan que el promedio de edad de los casos con
diagnosticos de melasma fue de 34,75 + 8 afios con prevalencia de los pacientes entre 31-
40 afios con 63 (40,4 %).

Aunque el melasma puede presentarse en el sexo masculino en un porcentaje cercano al
10 %, afecta con mas frecuencia a las mujeres, entre el 60 % y el 90 %, rango dentro del
que se encuentran los resultados de este y otros estudios como los publicados por
Uvanikoglu y Aksoy,‘PKothari,!? y Pudasaini y Neupane,*® lo que a criterio de la
autora, se explica porque las mujeres presentan mayor atencion a los cambios de su piel,
que los hombres.

En la presente investigacion predominaron los casos con fototipo cutaneo I11-V. En una
tesis realizada por Palacios y Parra,*¥ dentro de los casos con melasma, predominaron
los fototipo 111 (62,6 %), seguidos de los fototipo 1V (29,8 %) y los fototipo V-VIy Il
(3,8 %) en cada uno de ellos. Igualmente, en los enfermos con melasma estudiados por
Enriquez ® prevalecio el fototipo cutaneo 111 en el 49,02 %, seguido del fototipo cutaneo
IV (33,33 %), el fototipo cutaneo V (13,73 %) y el fototipo cutaneo 11 (3,92 %). De igual
manera, en los casos con melasma diagnosticados por Medina y otros®® sobresalio el
fototipo 111 (43,8 %), seguido del fototipo 1V (40,6 %) y el fofotipo V (15,6 %).

La fotoexposicion fue el principal factor implicado en el desarrollo del melasma. En un

estudio realizado por Franca y otros” la fotoexposicion se presentd como factor de
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riesgo de melasma en el 45 % de los pacientes. De la misma forma, Barbieri y otros®
encontraron que el principal factor desencadenante del melasma fue la exposicion solar
en el 40 % de los casos.

La terapia hormonal, sequida por el embarazo anterior fueron los otros factores de riesgo
que con mas frecuencia se presentaron en esta serie. Esto se corresponde con lo reportado
en la literatura, que plantea que el melasma se considera un cambio fisioldgico durante el
embarazo y un efecto indeseable de los anticonceptivos orales, que afecta hasta el 50 %
de las mujeres de este grupo, lo que sugiere que las hormonas sexuales son un factor
precipitante para desarrollar y agravar la enfermedad.®)

Los resultados de esta serie muestran que el patron centrofacial constituye la localizacion
mas frecuente del melasma y se puede encontrar en mas de la mitad de los pacientes. En
un trabajo realizado por Karn y Subedi®® el patron de distribucion mas frecuente del
melasma fue el centrofacial en el 53,7 %, seguido del malar en el 31,7 % y del mandibular
en el 14,6 %. Del mismo modo Mahdalena y Putra® sefialan que el principal patron de
distribucion del melasma fue el centro facial (52,9 %), seguido del malar (47,1 %).
Igualmente, en el trabajo de Lopez®? predomino el melasma de distribucion centrofacial
en el 84,2 %, seguido del mandibular en el 8,3 % y del malar en el 7,5 %.

De acuerdo a la puntuacion del indice de area y gravedad del melasma (MASI) la mayoria
de los casos incluidos en este trabajo tenia un melasma de intensidad leve. Esto coincide
con lo encontrado por Krupa y otros® y Handel® quienes también hallaron que la
mayoria de los pacientes presentaban melasma de intensidad leve.

Los resultados del trabajo indican que la administracion de PRP produjo una respuesta
excelente en méas de la mitad de los pacientes con melasma, dado por una reduccion del
MASI mayor del 75 %. En una investigacion realizada por Faiz®® que evaluo la eficacia
del PRP en el tratamiento del melasma, al concluir el tratamiento se alcanzé una respuesta
regular en el 60 % de los pacientes, mala en el 26,7 % y buena en el 13,3 %, mientras que
en ninguno de los casos estudiados se alcanzd una respuesta excelente. Lo anterior no
coincide con los resultados de nuestro trabajo. También en un articulo publicado por
Hofny®@®se evalu6 la utilidad del PRP como tratamiento del melasma. Los resultados
mostraron que, al concluir el tratamiento, los valores del MASI disminuyeron
significativamente desde 11,86 + 5,25 a 6,96 + 4,82, con una mejoria moderada en 10

enfermos, ligera en 5, significativa en 5 y excelente en 3.
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Al igual que en esta investigacion, en una serie conducida por Bopari®” en pacientes con
melasma, la reaccion adversa asociada al uso de PRP fue el eritema leve y transitorio.

Se debe sefalar que hasta la fecha no existen casos reportados relacionados con
infecciones como hepatitis B, C y VIH en los diferentes escenarios en los que se ha
investigado la seguridad y la eficacia clinica de esta técnica. Tampoco se han observado
complicaciones o efectos adversos mayores, lo que demuestra que el PRP puede ser una
opcidn de tratamiento bastante segura y efectiva para condiciones dermatoldgicas que
hasta el momento han sido dificiles de tratar o recurren con posterioridad al

tratamiento.@”

Conclusiones

La respuesta al tratamiento se considerd excelente en la mayoria de los pacientes y el
tiempo para alcanzarla fue inferior a ocho semanas en la mayoria de los pacientes. No se
observaron complicaciones o efectos adversos mayores, lo que demuestra que el plasma

rico en plaquetas puede ser una opcidn de tratamiento bastante segura y efectiva.
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