formacidon continuada

MESOTERAPIA MEDIANTE ELECTROPORACION
POR RADIOFRECUENCIA EH PODOLOGIR
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RESUMEN

ABSTRACT

El reciente conocimiento cientifico sobre los
efectos de los campos eléctricos en los tejidos
corporales ha desarrollado una nueva moda-
lidad de terapia instrumental con corrientes
eléctricas como vehiculo fisico para la aplica-
cion transdérmica de farmacos tépicos, princi-
palmente antiinflamatorios no esteroideos. La
técnica tradicional de mesoterapia, descrita
por primera vez en 1952, esta dando lugar a
nuevas modalidades de aplicacién de sustan-
cias activas por medio de corrientes eléctricas,
radiaciones, etc, que permiten prescindir de in-
filtrar el tejido. Estas técnicas se reencuentran
con los tratamientos tradicionales de sonofo-
resis e iontoforesis, aunque una reciente for-
ma de electroterapia con corrientes pulsadas
de 1MHz ha aportado evidencias cientificas de
una mayor penetracion de la sustancia activa
en los tejidos corporales cuando esta modali-
dad de corriente es empleada en lugar de otras
técnicas de terapia fisica tradicionales. En el
presente texto se presenta la electroporacion
como alternativa de tratamiento a la iontofore-
sis y la ultrasonoforesis, por presentar un mo-
delo tedrico de mecanismo de accion mejorado
respecto a ambas técnicas.

PALABRAS CLALE

The latest scientific knowledge on the effects
of electric fields in the body tissues has deve-
loped a new form of therapy instrumental with
electric currents as a physical vehicle for the
transdermal application of topical drugs , mainly
NSAIDs. The traditional technique of mesothe-
rapy, first described in 1952 , is leading to new
ways of applying active substances by electric
current , radiation, etc. , without allowing to in-
filtrate the tissue. These techniques are reuni-
ted with traditional treatments sonoforesis and
iontophoresis , although a recent form of elec-
trotherapy 1MHz pulsed currents has provided
scientific evidence of increased penetration of
the active substance in body tissues when this
type of current is used instead of other tech-
niques of traditional physical therapy. Electro-
poration as an alternative treatment and ionto-
phoresis ultrasonophoresis show, to present a
theoretical model of mechanism of action im-
proved over both techniques herein.

KEY LORDS

Podologia Fisica, Mesoterapia, Electropora-
cion, Iontoforesis, Sonoforesis.
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CONCEPTO

El término mesoterapia se define como método
minimamente invasivo y no quirdrgico para la admi-
nistracién de fdrmacos mediante infiltraciones in-
tradérmicas o subcutdneas. Los componentes més
usados suelen ser extractos de plantas, agentes ho-
meopaticos, farmacos, vitaminas y otras sustancias
bioactivas; aunque actualmente se estdn empleado
sustancias medicamentosas especialmente para el
tratamiento del dolor'.

El término mesoterapia fue acufiado en 1952 por
el doctor Michel Pistor" 2, el cual utilizaba la técnica
para el tratamiento del dolor y los desérdenes vas-
culares. Aunque esta técnica fue desarrollada para
los fines anteriormente mencionados, debido a un
incremento de la demanda de métodos no invasivos
y del auge de la publicidad en los Gltimos afios se ha
producido un gran interés para su aplicacién en trata-
mientos cosméticos.

La mesoterapia posee en la actualidad una am-
plia variedad de aplicaciones, especialmente en el
campo de la dermatologfa estética. Se suele usar en
el tratamiento del dolor, celulitis, flacidez, desérde-
nes vasculares y linfaticos, alopecia 'y psoriasis.

Segln Oliveira et al? las Gltimas investigaciones
muestran el uso de la mesoterapia con beneficios
en el tratamiento de tendinitis, cervicobraquialgia,
enfermedades musculoesqueléticas y en dolor perio-
dontal. Un estudio piloto demostré la eficacia de la
utilizacién conjunta de la mesoterapia y la aplicacion
de laser, teniendo resultados muy positivos en dolor
lumbar y sacroilfaco.

En 2007, Herreros et al® publicaron el primer es-
tudio en una revista médica indexada en el cual eva-
luaba las consecuencias histolégicas en los proce-
dimientos de mesoterapia. Su trabajo demostré un
aumento significativo del ndmero de fibras elésticas
y de colageno en la zona tratada, ademas de una gran
mejorfa en la textura de la piel.

Aunque en sus inicios de esta nueva forma de tra-
tamiento sélo se contemplaban indicaciones orien-
tadas a la medicina estética, actualmente, existe evi-
dencia de que la aplicacién de sustancias analgésicas
con esta modalidad de tratamiento resulta eficaz para
el tratamiento del dolor muscular®*°.

.

TECNICA DE APLICACION

Para una correcta aplicacién de mesoterapia debe
limpiarse previamente la piel con una solucién anti-
séptica sin alcohol pudiendo utilizarse anestésico to-
pico antes de realizar las infiltraciones. Cada sesién
dura entre 10y 30 minutos. En general, se realizan de
una a tres sesiones en casos agudos, como lesiones
deportivas, y de diez a quince sesiones cada seis me-
ses 0 un afio para casos agudos como celulitis. Las
técnicas de infiltracién se clasifican en':

e Punto por punto: Infiltraciones de 0,02-0.05 ml
de solucién perpendicular a la piel a una pro-
fundidad de 4 mm y separadas de 1 a 2 cm.

e (Cobertura: Se trata de infiltraciones mas super-
ficiales (2 mm) orientadas 45° con respecto a la
piel mientras se aplica luz, manteniendo una pre-
sién positiva constante en el émbolo. Esta suele
ser la técnica mds molesta para el paciente.
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e Epidérmica: Es la més superficial de todas las
técnicas en las que la capa basal de la piel no
es traspasada ya que solo se realiza a 1 mm de
profundidad. Se utiliza un patrén de rejillas con
intervalos de 1 cm sobre la totalidad del area
afectada.

e Formacién de papula: La zona de aplicacién es
el drea dermoepidérmica, entre 2 y 4 mm, de-
jando una péapula.

Es importante informar al paciente de antemano
de la posible aparicién de picazén, hematomas, dolor,
quemazon e inflamacién en la zona tratada. La aplica-
cién de frio local antes y después del procedimiento
disminuye el riesgo de aparicién de inflamacién.

EFECTOS SECUNDARIDS

Aunque se trate de una técnica segura se han
dado casos de posible efectos adversos como nau-
seas, vomitos, dolor leve, hiperestesia, edema, pi-
cazén y eritema. Otros efectos asociados se pueden
deber a una mala praxis del facultativo a la hora de
realizar las infiltraciones infecciones o tlceras' .

CONTRAINDICACIONES

Las contraindicaciones de este procedimiento se
basardn en las propias de las sustancias utilizadas
en la infiltracién, aunque como regla general estarfa
contraindicado su uso en menores de edad, paciente
con diabetes mellitus, indice de masa muscular »30,
embarazadas, mujeres en periodo de lactancia, alte-
raciones cardfacas severas, problemas renales o fené-
menos tromboembdlicos' > ©.

MESOTERAPIA SIN AGUJAS

La evolucién de esta técnica ha incluido en los
tltimos afios una modalidad de aplicacién de sustan-
cias activas a través de la piel sin el uso de agujas'’,
utilizando como vehiculos de transmisién distintas
formas de energfa, como son las corrientes eléctricas,
ondas electromagnéticas o mecénicas.

La mesoterapia sin aguja es mayormente utiliza-
da en el tratamiento de la celulitis, rejuvenecimien-
to facial, hiperpigmentacién, reduccién de arrugas,
imperfecciones vy lifting. Las ventajas que posee con
respecto a la mesoterapia tradicional es que es com-
pletamente indolora, no existe riesgo de aparicién
de hematomas, eritemas o hinchazén. También es
importante sefialar que las sustancias administradas
pueden llegar a niveles mas profundos con una res-
puesta casi inmediata, ademds de tratarse de un mé-
todo maés rentable'.

Algunas de estas técnicas son anteriores incluso
a este momento de auge en el empleo de la meso-
terapia, y por lo tanto, han sido rescatadas y actua-
lizadas bajo esta nueva terminologia, mesoterapia
sin agujas, aunque realmente no suponen en muchos
casos ninguna diferencia con la técnica tradicional de
iontoforesis o ultrasonoforesis. Existen sin embargo,
otras técnicas de mesoterapia con electroterapia no-

de Podologia

Gabriel Dominguez Maldonado

m
c
m
0
-
A
o
s~
o
Eg
,T,O
oZ
o=
o 9
5%
8%
>3
o
e}
~
a
c
2
o
>

N

=
m
(7]
o
=1
g
=
>
=
m
g
>
2
=
m




=]
=
4
<
a
7
=
=
s
=]
=
[}
)
%
=

Y

=
(@)
4
=)
=]
Q
=)
[
=
=
E
&
o
(%
4
=
E)
o
[
o
[
=
Q
55}
=
=

.

EN PODOLOGIA

vedosas desarrolladas en la actualidad y que presen-
tan diferencias desde el punto de vista fisico respecto
a la iontoforesis®.

La justificacién de esta nueva modalidad menos
agresiva radica en la mayor comodidad para el pa-
ciente, pero sobre todo en la reduccién de infecciones
a consecuencia de las multiples infiltraciones necesa-
rias para el tratamiento de cualquier patologia’.

ULTRASONOFORESIS

Esta técnica consiste en el empleo de ultrasoni-
dos con objeto de facilitar el paso transdérmico de
sustancias mediante fenémenos de cavitacién, bien
debidos a la formacién de microburbujas gaseosas en
las membranas celulares, o bien debido a un agran-
damiento de los poros celulares ya existentes en la
capa cérnea. La primera referencia existente del em-
pleo de esta técnica data de los afios 50, y se refie-
re a la aplicacién por parte de Fellinger y Schmid de
ultrasonidos en combinacién con pomada de hidro-
cortisona para el tratamiento exitoso de una poliar-
tritis digital'®. Fisicamente, los pulsos de ondas ultra-
sénicas producen burbujas gaseosas producto de la
cavitacién en las capas lipidicas que permeabilizan
temporalmente la piel, facilitando el paso de grandes
moléculas de principios activos y abriendo canales
a través de la capa externa de las células cuténeas.
Cuando cesa la accién de los pulsos de ultrasonido,
los lipidos se reordenan rdpidamente y la piel recobra
su permeabilidad habitual. En medicina los ultraso-
nidos se emplean en el rango de frecuencias de 20
KHz a 16 MHz y con intensidades de hasta 3 W/cm?
1 Los distintos rangos de frecuencia empleados se
corresponden con diferentes aplicaciones: alta fre-
cuencia para el diagndstico mediante ecograffa (3-10
MHz), frecuencias medias para terapia (0.7-3 MHz), y
frecuencias bajas (18-100 KHz) combinadas con alta
potencia para la litotricia, entre otras aplicaciones'®.
Se ha comprobado que las frecuencias bajas (20 KHz)
resultan més eficientes que las terapéuticas (1-3 MHz)
a la hora de permeabilizar las membranas celulares,
incrementando el transporte transdérmico hasta tres
ordenes de magnitud'’. La ultrasonoforesis represen-
ta un método local, no invasivo, répido y apropiado
para el transporte de farmacos de peso molecular
bajo, asi como de macromoléculas, a través de la piel.
En la actualidad, se aplica en el &mbito hospitalario
en compuestos farmacéuticos mezclados con agentes
tipo gel, crema o ungliento, que permiten transferir
la energfa desde el transductor ultrasénico a la piel.

Los farmacos mds empleados cominmente en
sonoforesis suelen ser antiinflamatorios no esteroi-
deos, corticoides, pomadas enzimaticas, antisépticos
0 anestésicos locales®.

|ONTOFORESIS

En la técnica de iontoforesis se emplean dos elec-
trodos, cada uno de ellos con un depésito de principio
activo de la misma polaridad que el electrodo, que se
ponen en contacto con la piel y a los que se aplica
una corriente continua (o galvanica). Fisicamente, la
iontoforesis se basa en la repulsién eléctrica de las
cargas depositadas en un electrodo al tener el mismo
signo que la polaridad del electrodo (en la electré-
lisis, al contrario, el electrodo atrae iones de signo
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contrario). Las corrientes eléctricas continuas que se
emplean son de bajo voltaje y con densidades de co-
rriente del orden de 0.5mA/cm? ' La incorporacién
de sustancias (de al menos 4 kDa) al medio interno se
produce por mecanismos electroforéticos (movimien-
to de particulas cargadas bajo fuerzas electrostaticas
en un campo eléctrico). Mediante iontoforesis pue-
den ser administrados por via transdérmica principios
activos afines a cada electrodo como antiinflamato-
rios cargados, protefnas como vasopresina e insulina
que son facilmente ionizables, e incluso péptidos. El
principal inconveniente es que se han de satisfacer
ciertos pardmetros eléctricos y quimicos con el fin de
que la ionizacién de la sustancia sea apropiada para
poder permitir el paso de la corriente a través de la
piel y el paso de la sustancia en si. Ademas, el flu-
jo electro-osmotico debe ser apropiado para facilitar
dicho paso. Esto requiere conocer pardmetros tales
como la impedancia de la piel y el grado de ionizacién
de la sustancia a administrar. Se debe tener en cuenta
también que el nimero de iones transferidos es di-
rectamente proporcional a la concentracién iénica de
la solucién donde esté el principio activo, a la den-
sidad de la corriente empleada y al tiempo de flujo
de la corriente. También es importante limitar la den-
sidad de corriente puesto que, normalmente, la piel
no tolera densidades de corriente superiores a 1 mA/
cm? sin producir quemaduras bajo el electrodo. Sus
indicaciones se derivan del principio activo a utilizar.
Puede ser de analgesia local, antialérgico, antiinfla-
matorio (local), vasodilatador-revascularizante, vaso-
constrictor, descontracturante-fibrinolitico (colédge-
no), relajante muscular, cicatrizal, neurotréfico local,
antiséptico, antifiingico, trombolitico, reabsorbente
de edemas-hematomas y anestésico local superficial.
Entre sus ventajas: no tiene efectos digestivos, facilita
la aplicacién de compuestos de alto peso molecular
(al menos 4 kDa)'' y su tiempo de absorcién es mas
corto que la introduccién pasiva del medicamento. Y
sus principales desventajas: irritacién, dolor, edema,
quemaduras céusticas, riesgo de shock eléctrico, paro
cardfaco, limitaciones en el transporte de moléculas,
sélo es Gtil con medicamentos ionizables, dificultad
para precisar dosis exacta, no factible a altas concen-
traciones y requiere precaucién con medicamentos de
efecto potente con baja concentracion.

FLECTROPORACION

también conocida como electropermeabilizacién,
esta técnica consiste en una perturbacion estructural
transitoria en las membranas bicapa lipidicas debido
a la aplicacién de pulsos de alto voltaje'?. Se ha cons-
tatado este fenémeno en diferentes membranas bili-
pidicas tales como los liposomas, asi como en mem-
branas de células de bacterias, levaduras vegetales,
0 en estructuras complejas como el estrato cérneo'".
Se ha evidenciado que permite mayor transporte de
principios activos que la iontoforesis'', lo que sugiere
que la electroforesis por sf sola no puede explicar el
transporte de principios activos a través de la piel y
que la estructura de la piel debe ser alterada por el
pulso de campo eléctrico. Los pulsos de campo eléc-
trico que se emplean perturban de forma transitoria
la disposicién de los lipidos de la bicapa lipidica de la
membrana celular, credndose poros o caminos acuo-
sos temporales en la membrana y aumentando asf
su permeabilidad. La diferencia de potencial eléctri-
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co a través de la membrana celular en el equilibrio,
o potencial transmembrana, es del orden de -0.1 V',
La electroporacion se produce al aplicar pulsos de
campo eléctrico que elevan este potencial en la célu-
la hasta 1V durante un intervalo de tiempo que sue-
le variar de 10 ps a 10 ms'. El principio activo debe
traspasar el estrato corneo, primera barrera en la piel.
El estrato cdrneo tiene unas 100 membranas bicapa
lipidicas en serie'?. Es necesario entonces aplicar un
voltaje externo de entre 100 a 1500 V para garantizar
un voltaje transdérmico de 30 - 100 V (dado que existe
una caida de voltaje significativa por la electropora-
cion, el voltaje transdérmico es sélo una fraccién del
aplicado, entre el 10 - 50 %, debido a la resistencia
relativa de la piel), con lo cual se obtiene un rango
de voltaje para la electroporacién en las células de
0,3 - 1,0 V por bicapa'?. Los campos de alta frecuen-
cia que se emplean en electroporacién se encuentran
en el rango de 500 KHz hasta 1 MHz, para los cuales
el periodo de la sefial es inferior al tiempo de carga
de las membranas de plasma 1 ps'“. Estos valores de
frecuencia son los que presentan mejores resultados
a la hora de penetrar las capas epiteliales sin introdu-
cir un calor significativo por efecto Joule'. Los poros
creados son por lo general reversibles y desaparecen
al cabo de un tiempo del orden del minuto después
de eliminado el campo aplicado'. Se tiene evidencia
indirecta de la creacién de los poros y se estima su
tamafo en menos de 10 nm'2. Los poros permiten que
algunas moléculas traspasen la membrana con objeto
de que un principio activo actte a nivel sistémico en
determinadas patologfas o, incluso, que se introduzca
ADN que pueda modificar el de la célula como tera-
pia genética®. No obstante, mediante el control de la
amplitud y duracién de los pulsos puede lograrse la
irreversibilidad de los poros y con ello la destruccién
de la célula, siendo esta electroporacién irreversible
un método empleado para la esterilizaciéon o la eli-
minacién celular en patologias como el céncer bajo
determinadas condiciones'?. Se ha constatado tanto
"in vitro" como "in vivo" que la aplicacién de pulsos
de alto voltaje en aplicaciones transdérmicas de prin-
cipios activos permite el uso de compuestos trans-
portables de al menos 40 kDa'?, esto es, tamafios de
molécula mucho mayores que con ultrasonoforesis.

APLICACION PRACTICA DE MESOTERAPIA
MEDIANTE ELECTROPORACION

La aplicacién préactica de la técnica requiere de
un equipo de electroterapia que genere un pulso de
campo eléctrico capaz de modificar el potencial eléc-
trico de la célula, y con capacidad de penetracién.
Para ello, el campo eléctrico utilizado debe ser pul-
sétil con una frecuencia de emisién en el rango de la
radiofrecuencia (el término "radiofrecuencia” designa
a las ondas electromagnéticas cuya frecuencia cae en
el rango de los MHz y no implica necesariamente la
existencia de radiacién, como ocurre en este tipo de
terapia). La figura 1 muestra una sesién de tratamien-
to de mesoterapia por electroporacién utilizando un
equipo de electroterapia de diatermia con una fre-
cuencia de emisién de 1 MHz y una técnica monopo-
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lar’®, y en el que la potencia se reduce para disminuir
los efectos térmicos de la diatermia pero al mismo
tiempo hacer posible la electroporacién,

En la técnica monopolar, el electrodo metélico ac-
tivo se encuentra dentro del cabezal de aplicacién, y
la piel del paciente se comporta como toma de tierra
o electrodo de referencia. Entre ambos electrodos se
coloca un material dieléctrico que actia como aislan-
te (el material dieléctrico que constituye el cabezal),
por lo que no hay una corriente eléctrica de conduc-
cion directa desde el electrodo activo hacia el pacien-
te. Este sistema genera por lo tanto un campo eléctri-
co oscilante que induce una corriente alterna dentro
de los tejidos corporales y que actia sobre los poten-
ciales eléctricos celulares de la zona en la cual actta.
El efecto fisioldgico del campo eléctrico generado con
este sistema consiste en modificar el campo eléctrico
celular y alterar el potencial de membrana incremen-
tando la permeabilidad de la misma, lo que facilita la
absorcién de la sustancia activa por difusién.

Fig. 1. Aplicacidn de Mesoterapia mediante Electroporacidn con Ketoprofeno fapico.

En la aplicacién de diatermia, para facilitar el des-
lizamiento del cabezal sobre la piel es necesario el
uso de un medio de transmisién, que suele ser una
sustancia aceitosa sin contenido acuoso. Si entre am-
bas superficies se aplicara una sustancia con conteni-
do acuoso, esto es, conductora, la elevada corriente
eléctrica inducida en dicha sustancia disiparfa calor,
lo que provocaria lesiones tisulares por hipertermia
de los tejidos superficiales (la corriente alterna disipa
més energia en las sustancias conductoras que en las
aislantes, al contrario de lo que sucede con la corrien-
te continua).

En las aplicaciones de mesoterapia, el aceite que
habitualmente se usa para este acoplamiento se sus-
tituye por el preparado medicamentoso de la sustan-
cia activa que penetraré por difusién a través de los
poros creados, que habitualmente suele ser un ain-
tiinflamatorio no esteroideo.
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