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RESUMEN

Introduccion: El tejido adiposo autologo procesado por nanofat resulta un
biomaterial muy utilizado en terapia regenerativa, principalmente, por su contenido
en células madre. Es necesario investigar si la frecuencia de estas poblaciones
celulares se asocia a ciertas caracteristicas clinicas del paciente.

Objetivo: Exponer la frecuencia de las poblaciones de células madre en tejido
adiposo procesado por nanofat, asi como su asociacion con variables clinicas.
Métodos: Investigacion descriptiva transversal en 111 pacientes (114 muestras),
tratados con lipotransferencia con nanofat, en el Servicio de Cirugia Plastica y
Caumatologia del Hospital Clinico Quirdrgico “Hermanos Ameijeiras". Se

caracterizaron los pacientes y se identificaron las poblaciones celulares del tejido
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adiposo. Se aplicaron las pruebas U de Mann-Whitney y Kruskal-Wallis para
evaluar asociaciones (a = 0,05).

Resultados: La mediana de expresion resultd: CD34+ 2,94 %, ASCs 8,56 %, MSCs
1,54 % y VSELs 0,68 %. Los pacientes con quemaduras agudas mostraron las
frecuencias mas elevadas de CD34" (5,59 %; p = 0,015) y ASCs (18,97 %; p = 0,036).
La region abdominal como sitio donante se asocio con mayor expresion de CD34*
(3,22 % frente a 1,60 %; p = 0,049).

Conclusiones: La frecuencia de expresién de los marcadores de superficie en las
poblaciones de células madre mesenquimales, las células madre derivadas de
tejido adiposo y las células madre embrionarias muy pequenas del tejido adiposo
procesado por nanofat varia, segun las caracteristicas clinicas del paciente, lo que
permite optimizar la seleccion de pacientes candidatos a terapias regenerativas.
Palabras clave: tejido adiposo; células madre mesenquimales; células madre

derivadas de tejido adiposo; fraccion vascular estromal; citometria de flujo.

ABSTRACT

Introduction: Autologous adipose tissue processed with nanofat is a biomaterial
widely used in regenerative therapy, primarily due to its stem cell content. It is
necessary to investigate whether certain clinical characteristics of the patient are
associated with the frequency of these cell populations.

Objective: To expose the frequency of stem cell populations in adipose tissue
processed with nanofat, as well as their association with clinical variables.
Methods: A cross-sectional descriptive study was conducted on 111 patients (114
samples) treated with nanofat lipotransfer at the Plastic Surgery and Burn
Treatment Service of the “Hermanos Ameijeiras” Clinical Surgical Hospital. The
patients were characterized, and the cell populations in the adipose tissue were
identified. The Mann-Whitney U and Kruskal-Wallis tests were applied to evaluate
associations (a = 0.05).

Results: The median expression rates were: CD34- 2.94%, ASCs 8.56%, MSCs 1.54

%, and VSELs 0.68 %. Patients with acute burns showed the highest frequencies of

(cc) IS0 Esta obra estd bajo una licencia: https:/creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




7 SS-!ME.PM Acta Médica 2026;27:e1045

CD34* (5.59 %; p = 0.015) and ASCs (18.97 %; p = 0.036). The abdominal region as
a donor site was associated with higher CD34* expression (3.22 % vs. 1.60 %; p =
0.049).

Conclusions: The expression frequency of surface markers in mesenchymal stem
cell populations, adipose-derived stem cells, and very small embryonic stem cells
from nanofat processed adipose tissue varies according to the patient's clinical
characteristics, allowing for the optimization of patient selection for regenerative
therapies.

Keywords: Adipose tissue; Mesenchymal stem cells; Adipose tissue-derived stem

cells; Stromal vascular fraction; Flow cytometry.

Recibido: 27/04/2026
Aceptado: 18/05/2026

Introduccion

En cirugia plastica y reconstructiva, el tejido adiposo autdlogo se ha consolidado
como un biomaterial de eleccion para multiples propdsitos como mejorar las
cicatrices de quemaduras, el rejuvenecimiento facial, la reparacion de defectos
postraumaticos, las secuelas oncoldgicas, las Ulceras cronicas, entre otras
indicaciones quirurgicas o defectos tisulares. Esto es debido a su disponibilidad,
biocompatibilidad y a su riqueza en células madre con capacidad regenerativa.(23)
Durante el acto quirdrgico para transferir el tejido adiposo autélogo, la liposuccion
y el procesamiento del tejido condicionan la viabilidad y la composicion celular de
la muestra a injertar. El tejido adiposo, tras ser procesado mediante técnicas como
el nanofat® (emulsificacion mecanica, a través de conectores de pequefio calibre),
conserva la fraccion vascular estromal (SVF, por sus siglas en inglés) y varias

poblaciones celulares.%
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Entre las poblaciones celulares presentes en la SVF, se encuentran las células
madre mesenquimales, las células madre derivadas de tejido adiposo y las células
madre embrionarias muy pequefias (MSCs, ASCs y VSELs, por sus siglas en
inglés).® Ademas, se expresan los antigenos CD34" (marcador de células madre
estromales) y CD45° (marcador de células hematopoyéticas), cuya identificacion
resulta fundamental, ya que su patrén de expresion (positivo o negativo) permite
caracterizar y diferenciar las subpoblaciones celulares de interés.®

Las MSCs son células con capacidad de diferenciacion hacia linajes osteogénico,
condrogénico y adipogénico, y tienen propiedades inmunomoduladoras y
secretoras de factores de crecimiento.2® Las ASCs son responsables del efecto
regenerativo de la lipotransferencia, y promueven la angiogénesis, reducen la
fibrosis en cicatrices de quemaduras y mejoran la cicatrizacion de ulceras
cronicas.(24 Las VSELs son una poblacion celular rara de tamafio muy pequefio
capaces de apoyar la revascularizacion terapéutica en tejidos isquémicos. La
frecuencia de expresion de estos marcadores podria influir en el comportamiento
bioldgico del injerto y en los resultados clinicos posoperatorios.®

En investigaciones recientes, se ha reportado que las caracteristicas del paciente
pueden asociarse con variaciones en la composicion celular y la viabilidad de la
SVF.(89 Por ejemplo, el indice de masa corporal (IMC) influye en el rendimiento
celular.® Sin embargo, en la practica quirurgica diaria, persiste la incégnita de si
determinadas caracteristicas del paciente, como el indice de masa corporal, la
edad, las enfermedades asociadas, entre otras, se asocian con una mayor o menor
frecuencia de expresion de estas poblaciones celulares en el tejido adiposo
procesado mediante nanofat.

Conocer esta relacion permitiria al cirujano optimizar la seleccion de pacientes
candidatos a terapias regenerativas, por lo que resulta relevante en el ambito
clinico-quirurgico. En el contexto del Hospital Clinico Quirurgico “Hermanos
Ameijeiras” esta informacion aun no ha sido caracterizada sistematicamente en

pacientes sometidos a lipotransferencias autélogas.
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Por lo expuesto, el objetivo de esta investigacion fue exponer la frecuencia de las
poblaciones de células madre en tejido adiposo, procesado por nanofat, asi como

Su asociacion con variables clinicas.

Métodos

Se realizé una investigacion descriptiva, transversal, en el periodo comprendido
entre julio de 2023 y diciembre de 2025, en el Servicio de Cirugia Plastica y
Caumatologia del Hospital Clinico Quirdrgico “Hermanos Ameijeiras”. Se
incluyeron todos los pacientes a los que se les realizé liposuccion y a los mayores
de 19 anos de edad, que otorgaron su consentimiento informado de participacion.
Se excluyeron aquellos pacientes con antecedentes de cancer que no hubieran
recibido quimioterapia, con trastornos psiquiatricos activos o no controlados,
enfermedades agudas o cronicas descompensadas, con propension a la formacion
de queloides, con infeccion cutanea o sistémica, con tratamiento anticoagulante,
antifibrinoliticos, antiinflamatorios no esteroideos, corticoesteroides o
inmunosupresores, asi como embarazo o lactancia. Los pacientes quemados en
fase subaguda o cronica, sin infeccion ni descompensacion fueron incluidos.
Finalmente, la muestra se conformdé por 111 pacientes que aportaron 114
muestras, que cumplieron criterios de seleccion en el periodo previsto.

Las fuentes de informacion fueron la entrevista y las mediciones realizadas para el

desarrollo de la investigacion.

Variables y operacionalizacion
La edad, segun los anos cumplidos, fue distribuida en los grupos 20-34 anos, 35-
54 anos, 55 y mas afos; el sexo, el género bioldgico de pertenencia; el IMC, segun
férmula de Quetelet: IMC = peso (kg) / talla (m?), distribuido en las categorias que
resumen evaluacion nutricional como bajo peso (< 18,5), normopeso (18,5-24,9),

sobrepeso (25-29,9) y obesidad (= 30); las enfermedades asociadas, categorizadas
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en aparentemente sano, con enfermedad (crénica compensada o aguda
(quemadura); la region de extraccion del tejido adiposo, distribuida en las
categorias abdominal y no abdominal; la expresion de CD34*y CD45" en la fraccién
vascular estromal y las poblaciones celulares, presentes en el tejido adiposo:
MSCs, ASCs y VSELs.

Procedimientos

La intervencion quirudrgica se realizé6 mediante los siguientes pasos: se infiltro la
solucion de Klein, modificada en el area a liposuccionar y se llevdo a cabo
liposuccion manual con técnica superhiumeda, mediante una canula de aspiracion
de 3 mm y jeringuilla de 20 cc. Se decantd el tejido obtenido durante 10 minutos, y
se desecho6 por gravedad el infranadante, constituido por restos hematicos y
anestésicos.

El supranadante se fracturé hasta emulsionar la grasa mediante pases sucesivos
a través de conectores de 0,7 mm, T mm, 1,5 mm, 2,5 mm (de mayor a menor
diametro). Como ultimo paso, se filtr6 mediante la rejilla de nanograsa para
desagregar las ASCs.

La muestra obtenida resultd identificada con las generales y las caracteristicas
clinicas de cada paciente, y fue enviada al Instituto de Hematologia e Inmunologia
“José Manuel Ballester Santovenia" para la determinacion y la caracterizacion de
las células madre, derivadas del tejido adiposo por citometria de flujo (MACSQuant
10, Miltenyi Biotec®).

Inicialmente, se determinaron los antigenos de membrana CD34 y CD45 con el
objetivo de identificar la SVF y evaluar la presencia de células hematopoyéticas.
Posteriormente, se aislaron tres poblaciones celulares, a partir de la SVF, obtenida
del tejido adiposo, e identificadas, segun su fenotipo de membrana: MSCs
(cultivadas) (CD45 /CD34 /CD90°/CD105%), ASCs (frescas) (CD347/CD45 /CD73*
/CD90") y VSELs (Lin /CXCR4°/CD45 /SSEA-4-, < 7 um, Oct-4%). Se excluyeron

dobletes y células no viables, y se adquirié 100,000 eventos por muestra.
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A todos los pacientes se les efectud una evolucion posoperatoria hasta cumplir

cuatro semanas de realizado el procedimiento.

Procesamiento y analisis de la informacion

La informacién acopiada se registré en una base de datos mediante Microsoft
Office Excel 2013 y se proces6 mediante el programa estadistico SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences) version 27.0 para el andlisis. Las variables
categoricas se resumieron en frecuencias absolutas y relativas (porcentajes). Las
variables cuantitativas se resumieron en mediana y rango intercuartilico, al no
presentar los datos una distribucion normal, verificado por la prueba Kolmogorov-
Smirnov o Shapiro-Wilk (esta ultima en el caso de tamaio muestral menor o igual
que 50).

Ademas, se describieron los valores minimos y maximos. Para identificar
diferencias significativas entre la frecuencia de expresion de los antigenos en la
membrana celular, segun variables de interés, se utilizé la prueba U de Mann
Whitney. En el caso de la edad, se utilizo la prueba Kruskal-Wallis al tratarse de la
comparacion en mas de dos muestras independientes. Se utilizd el nivel de

significacion a = 0,05 en todas las pruebas de hipdtesis.

Consideraciones éticas
El estudio se rigié por los principios de la Declaracion de Helsinki (Asamblea
General de la AMM, octubre 2024) y las Guias Internacionales para Investigaciones
Biomédicas en Seres Humanos.(9 El protocolo fue aprobado por el consejo
cientifico de la institucion. Se obtuvo el consentimiento informado de cada
participante, y se garantizo la confidencialidad de los datos y su uso exclusivo con
fines cientificos. Los resultados podran ser divulgados en publicaciones y eventos

cientificos.
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Resultados

La mediana de la edad de los pacientes resulto de 49 aios, la edad minima de 20y
la maxima de 77 y el 83,78 % eran mujeres. En promedio, el IMC constituyo en 27,4
+ 5,7 kg/m?; la mayoria de los pacientes tenia sobrepeso o algun grado de obesidad
(66,67 %). Prevalecieron los individuos aparentemente sanos (72,97 %). El abdomen

fue el sitio donante de tejido adiposo mas frecuente (76,32 %) (tabla 1).

Tabla 1 - Distribucion de caracteristicas generales y clinicas de los pacientes

Variables No. (%)

Edad (mediana (RI) 49 (23)
Femenino 93 (83,78)

Sexo
Masculino 18 (16,21)
Normopeso 37(33,33)
Evaluacién nutricional (IMC) Sobrepeso 50 (45,05)
Obesidad 24 (21,62)
Aparentemente sano 81 (72,97)
] Crénicas
Enfermedades asociadas* 25(22,52)
Con enfermedad compensadas

Aguda (quemadura) 6 (5,41)

Abdominal 87 (76,32)

Regidn de extraccion del tejido adiposo
No abdominal 27 (23,68)

Nota: Porcentaje calculado en base al total de pacientes (n = 111), excepto para region de extraccion del tejido adiposo,

calculado en base al total de muestras (n = 114). *Un paciente quemado a la vez padecia de una enfermedad crénica.

En general, el valor porcentual mediano de CD34+ y CD45+, en las 114 muestras
estudiadas, resulté en 2,94 % y 1,42 %, con valores maximos constatados de 44 y
37 %, respectivamente. En 67 muestras, se identificod un porcentaje mediano de 0,68
VSELs con porcentaje maximo de 12,15. En 57 muestras, se determinaron valores
medianos de marcadores de ASCs y de MSCs, de 856 % y 1,54 %, como
corresponde. En el caso de los marcadores de células madre de tejido adiposo, se

constaté un porcentaje maximo de 51,74 (tabla 2).
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Tabla 2 - Resumen de la frecuencia de poblaciones celulares en muestras de tejido adiposo

Estadisticos descriptivos

Marcadores n
Mediana RI Minimo Maximo
CD34+ (%) 114 2,94 4,94 0,11 43,62
CD45+ (%) 114 1,42 1,79 0,16 37,25
ASCs (%) 57 8,56 11,80 0,27 51,74
MSC (%) 57 1,54 1,92 0,21 9,20
VSELs (%) 67 0,68 1,34 0,05 12,15

Leyenda: RI: Rango intercuartilico. ASCs: células madre derivadas de tejido adiposo. MSCs: células madre mesenquimales.

VSELs: células madre embrionarias muy pequefas.

El valor mediano porcentual de la frecuencia de expresion de CD34+ resulté mayor
en individuos menores de 35 afos (3,42 %), en pacientes con quemaduras (6 %
aproximado), con sobrepeso y obesidad, y casi el doble en los pacientes, cuya zona
donante de tejido adiposo fue la abdominal (3,22 % vs. 1,60 % (no abdominal). Se
observaron diferencias estadisticamente significativas en la frecuencia de
expresion de CD34+, segun enfermedades asociadas (p = 0,015) (tabla 3).

La frecuencia de expresion de marcadores de ASCs se constaté menor en los
pacientes de 55 afios y mas de edad (valor mediano 7,71 %); resultd practicamente
similar en pacientes con ausencia de enfermedades asociadas o que las tenian
compensadas, y, aproximadamente, el doble en los que tenian quemaduras (18,97
%), con diferencias relevantes (p = 0,036). La expresion de este marcador fue
superior en individuos con normopeso, segun el IMC y en los que la extraccion de

tejido adiposo se realiz6 en zona abdominal (tabla 3).
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Tabla 3 - Resumen de la frecuencia de expresion de los antigenos en la membrana

celular segun edad y aspectos clinicos de interés

Variables
20-34 anos
Edad 35-54 afios
55y mas anos
Ausentes
Enfermedades —
) Croénicas compensadas
asociadas
Aguda (quemadura)
Region de Abdominal (n = 87)

extraccion del

tejido adiposo

Evaluacion

nutricional (IMC)

No abdominal (n = 27)

Normopeso
Sobrepeso

Obesidad

CD34+;

mediana (RI)
3,42(5,10)
1,72 (411)
3,32 (5,7)
1,80 (4,76)
4,26 (4,21)
5,59 (2,99)

3,22 (4,93)

1,60 (2,80)

1,57 (5,34)
3,27 (4,95)
3,04 (371)

0,3912

0,0152

0,049b

0,212z

ASCs;

mediana (RI)
9,89 (13,18)
10,54 (9,54)
7,71 (9,89)
7,96 (12,51)
8,02 (8,16)
18,97 (8,16)

9,15 (12,24)

7,21 (12,25)

13,45 (12,37)
7,31 (9,57)
10,54 (13,47)

0,6102

0,0362

0,769b

0,2952

Leyenda: Rl: Rango intercuartilico. ASCs: células madre derivadas de tejido adiposo. a: Prueba Kruskal-Wallis. b: Prueba U

de Mann-Whitney.

La frecuencia de expresion del MSCs fue de aproximadamente 2 % (valor mediano)

en los pacientes menores de 35 afos; resulté mayor en los quemados (2,60 %), a

los que se les extrajo tejido adiposo de region abdominal (1,87 %) y a los obesos

(2,46 %), aunque sin diferencias significativas en ningun caso (tabla 4).

La frecuencia de expresion de VSELs resultd, practicamente, similar entre los

grupos de edad estudiados; fue mayor en los seis pacientes con quemaduras (1,73

%) y en los que tenian algun grado de obesidad (1,04 %); y ligeramente superior en

la region de extraccion de tejido adiposo abdominal. No se encontraron diferencias

estadisticamente significativas en ningun caso. (tabla 4).
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Tabla 4 - Resumen de la frecuencia de expresion de los antigenos en la membrana

celular segun edad y aspectos clinicos de interés

MSCs; VSELs;
Variables . p . p
Mediana (RI) Mediana (RI)
20-34 afios 1,71 (2,01) 0,67 (1,55)
Edad 35-54 afios 1,21 (1,82) 0,7302 0,67 (1,24) 0,9202
55 y mas afos 1,41 (1,98) 0,69 (1,54)
Ausentes 1,48 (1,74) 0,68 (1,85)
Enfermedades i
) Crdénicas compensadas 1,28 (1,98) 0,394 0,59 (0,72) 0,3892
asociadas
Aguda (quemadura) 2,60 (0,80) 1,73(1,12)
Region de Abdominal (n = 87) 1,87 (2,08) 0,69 (1,41)
extraccion del 0,106 0,462b
tejido adiposo No abdominal (n = 27) 1,13 (1,65) 0,65(1,18)
Evaluacion Normopeso 1,54 (2,15) 0,67 (1,00)
nutricional Sobrepeso 1,34 (1,66) 0,2552 0,64 (1,37) 0,7492
(IMC) Obesidad 2,46 (2,85) 1,04 (1,91)

Leyenda: Rl: Rango intercuartilico. MSCs: células madre mesenquimales. VSELs: células madre embrionarias muy

pequenas. a: Prueba Kruskal-Wallis. b: Prueba U de Mann-Whitney.

Discusion
En los ultimos anos, el tejido adiposo ha adquirido un papel protagoénico en la
medicina regenerativa, no solo como material de relleno, sino como un complejo
reservorio bioldgico con capacidad de modular los procesos de reparacion
tisular.(" El desarrollo de técnicas como el nanofat ha permitido potenciar este
enfoque, al preservar y facilitar el acceso a la fraccion vascular estromal, rica en
poblaciones celulares con propiedades regenerativas e inmunomoduladoras.(1213)
Limoliy Nebbioso('? realizaron un estudio en el que caracterizaron la composicion
celular de la fraccién vascular estromal (SVF), mediante la citometria de flujo
multicolor, lo que permitid la identificacion de la expresion de marcadores de
superficie celular en condiciones in vitro. En sus resultados reportaron una media

de edad de 69,4 afos. Por su parte, Kilinc y otros(® describen una poblacion con
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edades comprendidas entre 40 y 79 afnos, con una media de 51 afos y una mayor
prevalencia del sexo femenino. Los resultados del presente estudio son similares.
Hahn y otros,('® en 2026, reportaron un estudio en el que los donantes fueron
clasificados, segun el IMC, en tres grupos: peso normal (IMC 18,5-24,9; n = 33),
sobrepeso (IMC 25-29,9; n = 47) y obesidad (IMC = 30; n = 34), lo que evidencié un
predominio de individuos con sobrepeso u obesidad; los hallazgos del presente
trabajo son similares. Ademas, analizaron el sitio anatomico de extraccion como
un factor con potencial impacto en las caracteristicas del tejido adiposo, y
encontraron una mayor frecuencia de donaciones provenientes de los muslos y las
piernas (43 %), sequidas por el abdomen (17 %) y el brazo (9 %). Con esta
distribucion se difiere del presente trabajo, pues predomino el sitio abdominal, lo
cual podria explicarse por variaciones en la practica quirurgica, las indicaciones
clinicas o las preferencias técnicas del cirujano.

Este trabajo coincide con lo informado por Hakami y otros,® quienes en una
cohorte de 3158 pacientes, describen una mayor prevalencia del abdomen como
sitio donante, lo que refuerza su papel como area de eleccion en la obtencion de
tejido adiposo para fines regenerativos. Jeyaraman y otros('”) reportan un estudio
donde se describen porcentajes de CD34" entre 3-8 % y de CD45" alrededor de 1-2
%, valores con los que se concuerdan en esta investigacion, lo que sugiere una
consistencia en la proporcion de células estromales y hematopoyéticas en el tejido
adiposo procesado.

Por otro lado, Hakami y otros,® en 2025, destacan la marcada variabilidad en la
composicion celular de la SVF, un fendmeno que podria estar influenciado por
factores como las caracteristicas clinicas del paciente, el sitio donante y las
técnicas de procesamiento, lo cual permite explicar los valores maximos elevados
observados, especialmente, en el caso de las ASCs. Limoliy Nebbioso,'¥ mediante
un analisis inmunofenotipico por citometria de flujo multicolor, reportan
proporciones de ASCs, que pueden alcanzar hasta el 50 % de la SVF, lo que respalda
la elevada capacidad proliferativa y el predominio funcional de esta poblacién en

procesos regenerativos. Por otro lado, Bhartiya y otros(1®), en 2026, sefialan que la
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baja frecuencia de las VSELs responde a su naturaleza como una poblacidn celular
rara y quiescente, dentro del tejido adiposo, con posible papel en la reserva celular
y en la respuesta a estimulos especificos, resultados con los que concuerda la
presente investigacion. Estos hallazgos reflejan la complejidad y la heterogeneidad
bioldgica del tejido adiposo, donde la distribucion diferencial de sus poblaciones
celulares podria influir directamente en el potencial regenerativo del injerto y en la
variabilidad de los resultados clinicos.

Hahn y otros(® sefialan que factores como la edad, el IMC y el sitio donante
influyen significativamente en el rendimiento y la composicion celular del tejido
adiposo. En su estudio, los donantes obesos presentaron un mayor rendimiento
celular de la SVF (29,01 %) en comparacion con los de peso normal, mientras que
en los individuos con sobrepeso el incremento fue del 16,24 %, sin significacion
estadistica. Este hallazgo puede explicarse por el mayor volumen y actividad
metabolica del tejido adiposo en la obesidad, lo que incrementa la celularidad total;
sin embargo, no se observaron diferencias en la proporcion de células CD34" ni en
la viabilidad celular, lo que sugiere que el IMC impacta principalmente en la
cantidad, pero no en la calidad o las caracteristicas especificas de las
subpoblaciones celulares; con estos resultados concuerda la presente
investigacion.

Respecto a las MSCs, aunque no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas, se observo una tendencia a valores mas altos en pacientes obesos
y en aquellos con quemaduras. Este patron coincide con lo descrito por Hahn 'y
otros,(1® quienes reportaron que la obesidad incrementa la celularidad total del
tejido adiposo, aunque sin modificar de manera sustancial la proporcion de
subpoblaciones especificas.

Wang y otros(' reportan que la edad del donante influye significativamente sobre
las propiedades funcionales e inmunofenotipicas de las células madre derivadas
de tejido adiposo. Estos autores demuestran que estas células, provenientes de
donantes jovenes, generaron efectos antienvejecimiento superiores en

comparacion con las obtenidas de donantes de mayor edad, y se observd
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incrementos del 81,02 % en la actividad de superéxido dismutasa (SOD), de 79,31
% en catalasa (CAT), de 34,69 % en hormona estimulante de tiroides (TSH) y 32,15
%, en globulina transportadora de hormonas sexuales (SHBG).

Adicionalmente, mediante citometria de flujo evidencian una reduccion
significativa de células inmunes inflamatorias e infiltracion inflamatoria en los
grupos tratados con células jovenes, mientras que, las derivadas de donantes
envejecidos, muestran menor capacidad inmunomoduladora, caracteristicas
asociadas a la senescencia celular y la disminucion de su potencial regenerativo.
Concluyen que estos resultados sugieren que la edad del donante constituye un
factor determinante en la calidad biologica y terapéutica de las células adiposas
derivadas del tejido adiposo.

En cuanto al sitio donante, Hahn y otros,('™® no encuentran diferencias en el
rendimiento ni en la viabilidad celular, aunque si en el tamafno celular, al ser las
células adherentes de muslos/piernas significativamente mayores que las del
abdomen (5,2 %), lo cual podria estar relacionado con diferencias regionales en el
microambiente adiposo y en la funcion mecanica y metabdlica de cada depdsito.
En contraste, Jeyaraman y otros('? reportan que el tejido adiposo abdominal
presenta una mayor concentracion de células de la SVF, lo que podria atribuirse a
su mayor vascularizacion y recambio celular, en concordancia con lo observado en
este estudio.

Por otro lado, Trotzier y otros,() en 2023, describen que el envejecimiento se asocia
con una disminucion en la actividad bioldgica y la capacidad proliferativa de las
ASCs, un fendmeno vinculado a la senescencia celular, el acortamiento telomérico
y a la menor respuesta a factores de crecimiento, lo que podria explicar la menor
expresion, observada en la presente investigacion en pacientes mayores de 55
anos. En el mismo afo Sherman y otros@) destacan que los ambientes
inflamatorios estimulan la proliferacion, la activacion y el reclutamiento de células
madre, lo que podria justificar el incremento observado, tanto en CD34" como en
ASCs en pacientes con quemaduras, donde la respuesta inflamatoria sistémica y

local actua como un potente estimulo para la movilizacion de células
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regenerativas. Doser y LaRocca®@) refieren que la disminuciéon de células en
pacientes mayores se relaciona a la senescencia celular con una menor capacidad
proliferativa, donde el concepto de envejecimiento inflamatorio resulta relevante,
ya que el envejecimiento se asocia con un estado de inflamacion crénica de bajo
grado mediado, entre otros mecanismos, por la liberacion de ARN mitocondrial de
doble cadena.

A diferencia de la inflamacién aguda observada en pacientes con quemaduras, que
podria favorecer la movilizaciéon de ASCs, la inflamacién cronica asociada a la edad,
probablemente, contribuye al agotamiento funcional y a la disminucién de estas
células. Esto sugiere que el efecto de la inflamacion sobre las células madre
depende de la intensidad y la duracion del estimulo inflamatorio.

En relacion con las ASCs, los resultados aqui expresados muestran una
disminucion en pacientes mayores de 55 anos y un incremento marcado en los
pacientes con quemaduras. Esta tendencia se explica por la senescencia celular
descrita por Trotzier y otros,() que limita la capacidad proliferativa en edades
avanzadas, y por el efecto estimulador de la inflamacién sefialado por Sherman'y
otros.(9

La concordancia con estos estudios sugiere que. tanto la edad como el estado
clinico agudo, resultan determinantes en la calidad bioldgica de las ASCs.
Ademas, en esta investigacion se observo que la frecuencia de expresion de CD34+
fue significativamente mayor en pacientes con enfermedades agudas
(quemaduras) que en aquellos, cuya zona donante fue la abdominal. Estos
hallazgos refuerzan la idea de que los ambientes inflamatorios actian como
estimulos potentes para la movilizacion de células regenerativas, en concordancia
con lo descrito por Sherman y otros,?9) quienes sefialaron que la inflamacion
sistémica favorece la proliferacion de las células madre. Asimismo, la mayor
expresion en tejido abdominal coincide con lo informado por Hakami y otros,®
quienes identificaron esta region como un sitio donante preferente por su

vascularizacion y el recambio celular.
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Diversos estudios?'2223) han demostrado que la zona anatémica donante influye
significativamente sobre las propiedades bioldgicas y regenerativas de las células
madre, derivadas de tejido adiposo. Se ha comparado ASCs obtenidas del
abdomen, la cadera, el muslo, la rodilla y las extremidades, y se ha encontrado que
las células derivadas de la rodilla y las extremidades presentaban mayor
proliferacion celular, mientras que las provenientes de la cadera y el muslo
mostraban mayor actividad de fosfatasa alcalina y mineralizacion de matriz, al
indicar un mayor potencial osteogénico.

Ademas, las diferencias observadas no dependieron de variables como la edad, el
sexo o el indice de masa corporal, sino que se correlacionaron con la expresion de
marcadores de stemnes, lo cuales sugieren que factores como la vascularizacion
tisular, la composicion estromal y el microambiente local varian entre los depdsitos
adiposos, al afectar la densidad celular, la viabilidad y el potencial regenerativo de
las células madre obtenidas. Estos hallazgos indican que la seleccién de la zona
donante constituye un factor relevante en medicina regenerativa y terapias
celulares.

Coheny otros® describen que las MSCs suelen representar entre el 1-5 % de la SVF
fresca, en concordancia con lo reportado por Hahn y otros,(1®) quienes sefialan que,
aunque factores como la edad, el IMC y el sitio donante pueden influir en la
composicion celular, estas variaciones no siempre alcanzan significacion
estadistica. Lé y otros@¥ refieren que, en los pacientes obesos, mas alla de un
simple aumento de la celularidad total, se ha descrito que la obesidad induce a
cambios profundos en la composicion y la funcionalidad del tejido adiposo. En
particular, el tejido adiposo blanco visceral, a diferencia del tejido subcutaneo
abdominal, presenta un perfil metabdlico y celular mas patoldgico, caracterizado
por una mayor infiltracion de macréfagos M1 proinflamatorios y modificaciones en
la composicion de la fraccion vascular estromal.

Esta infiltracion inflamatoria podria explicar el incremento en la frecuencia de
células progenitoras observado en los resultados de esta investigacion, como parte

de una respuesta compensatoria del tejido orientada al recambio de adipocitos
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disfuncionales y al manejo del exceso de lipidos. En este sentido, los hallazgos en
este estudio resaltan que la localizacion del depdsito adiposo (visceral vs.
subcutaneo) constituye una variable relevante en la caracterizacion bioldgica de
las MSCs. Asimismo, la mayor expresion de CD34+, observada en elntejido
abdominal, se alinea con la clasificacion de este depdsito como metabdlicamente
activo y con alta vascularizacion.

En cuanto a las VSEL, los valores observados en la presente investigacion
coinciden con lo descrito por Bhartiya y otros,('® en 2025, quienes las reconocen
como una poblacion rara y de escasa variabilidad entre diferentes condiciones
clinicas. No obstante, tanto para las MSCs como para las VSELs, se ha senalado
que su frecuencia de expresion, aun sin diferencias estadisticamente significativas,
puede verse modulada por factores clinicos especificos, resultados con los que
concuerda este presente estudio, donde se evidencian valores ligeramente
superiores en pacientes con quemaduras, obesidad y en tejido adiposo de origen
abdominal. Desde el punto de vista bioldgico, estas variaciones podrian estar
relacionadas con diferencias en el microambiente tisular, e incluir la
vascularizacion, el grado de hipoxia y la actividad metabdlica local, factores que
condicionan la activacion, la quiescencia y la capacidad de autorrenovacion de
estas poblaciones celulares.

Asimismo, la baja frecuencia de MSCs en SVF fresca puede atribuirse a su
localizacion perivascular y a su dependencia de senales especificas para su
expansion, mientras que las VSELs, por su naturaleza primitiva y estado
quiescente, podrian actuar como un reservorio celular con activacion limitada en
condiciones basales como lo reportan Bhartiya y otros.('®) De igual manera,
aspectos técnicos como el procesamiento del tejido, la emulsificacion y la
sensibilidad de la citometria de flujo empleada pueden influir en la deteccion de
estas poblaciones minoritarias, y contribuir a la variabilidad observada entre
estudios.

En cuanto a las VSELs, los hallazgos de este estudio muestran frecuencias bajas 'y

relativamente estables entre los distintos grupos, lo que concuerda con lo sefalado
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por Bhartiya y otros,(1® quienes las describen como una poblacion rara y
quiescente; sin embargo, la ligera elevacién en pacientes con quemaduras y la
obesidad podria relacionarse con las diferencias en el microambiente tisular, como
la hipoxia y el estrés oxidativo, factores que han sido vinculados con la activacion
de estas células en estudios experimentales.

Ratajczak y otros® informan que el envejecimiento podria estar relacionado con
la disminucion progresiva de las VSELs en tejidos adultos, mediante mecanismos
dependientes de la sefalizacion insulina/IGF-1. Estos autores identificaron una
poblacion celular con fenotipo Oct-4+, SSEA-1+, Sca-1+, Lin- y CD45- y observaron
que ratones con reduccion de la via IGF-1 presentaban entre 3y 4 veces mas VSELs
en comparacion con ratones de control normales.

Asimismo, demostraron que los animales con menor senalizacion somatotroéfica
mostraban una preservacion significativamente mayor del reservorio de células
madre primitivas, mientras que condiciones asociadas al envejecimiento como la
obesidad, la diabetes y las alteraciones metabolicas podrian acelerar su
agotamiento, mediante el incremento del estrés oxidativo, la proliferacion
compensatoria y la senescencia celular, al comprometer la capacidad regenerativa
tisular, y demostrar que estas células, aunque permanecen quiescentes en
condiciones basales, pueden activarse in vitro, mediante estimulos asociados al
estrés oxidativo moderado, como la exposicion controlada a especies reactivas de
oxigeno (ROS). Este mecanismo podria explicar la ligera elevacion observada en
pacientes con quemaduras y obesidad, condiciones caracterizadas por un
incremento del estrés oxidativo, tanto sistémico como local. En este contexto, las
VSELs podrian representar un reservorio de células pluripotentes, cuya activacion
depende de senales especificas, provenientes de un microambiente lesionado o
inflamatorio.

Aunque los resultados de la presente investigacion mostraron desenlaces
similares a lo descrito, resulté valido aclarar que la diferencia en los métodos de
obtencion de la nanograsa pudiera ser un factor que influyera en las diferencias y

la caracterizacion de estos marcadores celulares, ya que la mayoria de los
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estudios, hacen referencia a la nanograsa, obtenida por método enzimatico y al
procesamiento del tejido adiposo; en la presente investigacion fue por el método
mecanico.

De cualquier modo, en conjunto, los resultados de este trabajo confirman que las
caracteristicas clinicas del paciente como la edad, el mestado inflamatorio, el IMC
y el sitio donante influyen en la frecuencia de expresion de las poblaciones
celulares del tejido adiposo, procesado por nanofat. Estas variaciones, al ser
confrontadas con la literatura, permiten concluir que la seleccién de pacientes y de
la zona donante son factores clave para optimizar la eficacia de las terapias
regenerativas basadas en células madre.(@5

A manera de conclusion, la frecuencia de expresion de los marcadores de superficie
en las poblaciones de células madre mesenquimales, las células madre derivadas
de tejido adiposo y las células madre embrionarias muy pequenas del tejido
adiposo, procesado por nanofat varia, segun las caracteristicas clinicas del
paciente, lo que permite optimizar la seleccion de pacientes candidatos a terapias

regenerativas.
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