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RESUMEN

La preservacion alveolar es un procedimiento cuyo objetivo es disminuir el grado
de reabsorcion 0sea que se presenta en el alvéolo post-extraccion, mediante la colocacion
de injertos 6seos en la cavidad alveolar, que posteriormente se recubre con una membrana
barrera. La finalidad del procedimiento es mejorar las condiciones
protésicas/implantoldgicas de la cresta alveolar.

Diez pacientes candidatos a extraccion dental fueron aleatoriamente seleccionados
en una de las tres modalidades de tratamiento. Grupo |I: xenoinjerto bovino cubierto con
membrana de colageno; Grupo Il: xenoinjerto bovino + aloinjerto cubiertos con
membrana de colageno; Grupo Ill: xenoinjerto bovino + aloinjerto + plasma rico en
factores de crecimiento (PRGF). A los 6 meses se tomaron las biopsias 6seas durante la
colocacion de implantes dentales. Posteriormente se realiz6 el andlisis histologico,

histomorfométrico e inmunohistoquimico.

En el analisis histolégico se encontrd que el grupo | fue el que presentdé menor
cantidad de formacion désea y mayor injerto residual, mientras que el grupo 111 fue el que
presentd menor injerto residual. Histomorfometricamente para el grupo | los resultados de
formacion Osea, injerto residual y tejido conectivo/vacio fueron de 21.60% + 5.35%, 23%
+ 1.24% y 57.17% + 6.37% respectivamente; en el grupo 1l los resultados de formacion
0sea, injerto residual y tejido conectivo/vacio fueron de 28.91% + 7.18, 18.50% + 3.46%
y 52.62% + 8.23% respectivamente; en el grupo 11l los resultados de formacion dsea,
injerto residual y tejido conectivo/vacio fueron de 26.37% * 7.70%, 15.01% + 7.20% y
58.62 + 3.98% respectivamente. En la inmunohistoquimica los tres grupos obtuvieron una

expresion moderada de factor de crecimiento endotelial vascular y de osteonectina.

Todos los biomateriales de injertd 6seo fueron adecuados para colocacién de
implantes dentales. Sin embargo, el empleo de PRGF junto con injertos 6seos puede ser
beneficioso para acelerar el tiempo de reabsorcion del biomaterial.



DEFINICION DEL PROBLEMA

La pérdida dental conduce a una serie de cambios fisiologicos en el hueso alveolar,
donde la falta de estimulacion del diente en el alvéolo, produce una reabsorcion de los
tejidos duros de las paredes Oseas que lo conforman, alterando de esta manera la
arquitectura 6sea. Todo esto genera problemas estéticos y funcionales que repercuten en
la armonia de la cavidad bucal, dando lugar a situaciones donde no es posible realizar una
rehabilitacién adecuada, debido a la poca cantidad de tejido de soporte 6seo disponible,
afectando la planificacion, elaboracién y adaptacion de prétesis dentales o colocacion de

implantes dentales.

La reabsorcion alveolar post-extraccion es un fendmeno fisioldgico que se produce
después de la extraccion dental, en donde la cresta alveolar disminuye en anchura y altura
de un modo cronico e irreversible que puede variar entre 6rganos dentales, asi como entre

individuos.

En la actualidad existen diversas técnicas o procedimientos encaminados a mejorar
las condiciones de la cresta alveolar, ya sea mediante el aumento o preservacion del
volumen éseo. La preservacion alveolar es un procedimiento que permite la reduccion del
colapso del hueso alveolar que ocurre después de la extraccion, mediante la colocacién de
biomateriales de relleno y/o membrana barrera en el alvéolo dental, con el objetivo de

mejorar las condiciones de los tejidos a recibir protesis o implantes dentales.

En la literatura se han reportado diversos materiales de injerto éseo que se emplean
en la regeneracién dsea guiada y preservacion alveolar. Entre estos materiales se
encuentran: injertos autélogos, xenoinjertos, aloinjertos y aloplasticos que son empleados
de manera individual o mediante su combinacién en diversas proporciones. Asi mismo,
se han empleado concentrados plaquetarios autdlogos, como el plasma rico en factores de
crecimiento (PRGF), que favorece la curacion, y puede emplearse junto con biomateriales
de injerto 6seo, facilitando la manipulacién y disminuyendo el tiempo de reabsorcion de

estos.



Los estudios imagenoldgicos son una herramienta indispensable para valoracion
de los tejidos de soporte 6seo. Sin embargo, muchas veces lo que se observa en las

radiografias o tomografias no se correlaciona con el estado clinico.

El estudio histologico del hueso es el modo mas eficaz de poder interpretar el
estado clinico y calidad 6sea de la cresta alveolar. De igual manera en las zonas
regeneradas o preservadas, permite valorar la tasa de formacidn 6sea, biocompatiblidad y

grado de reabsorcion de los materiales de injerto dseo.

La calidad y cantidad del tejido éseo del reborde alveolar son de vital importancia
para tratamientos restaurativos de zonas edéntulas, especialmente en sitios estéticos como
el sector anterior. Dada la importancia que tiene la calidad de Gsea posterior a tratamientos
de ganancia o preservacion alveolar, es relevante estudiar todos los factores que

contribuyen a esta.

A pesar de que existen diversas publicaciones sobre el estudio histoldgico de los
xenoinjertos en la preservacion alveolar, muy pocos comparan mezclas con aloinjertos,
asi como su combinacion con PRGF. Asi mismo, no se conoce bien si dicha interaccion
entre materiales podria afectar en la reparacion 6sea o en el grado de reabsorcion del

biomaterial, y la repercusion en la calidad del nuevo tejido 6seo.
Por lo tanto, surgid la siguiente pregunta de investigacion.

¢Cudl sera la calidad d6sea que se observa durante la evaluacién histolégica e
histomorfométrica en la preservacion alveolar tratada con xenoinjertos, y su mezcla de

estos con aloinjertos y plasma rico en factores de crecimiento?



REVISION BIBLIOGRAFICA

1. REBORDE ALVEOLAR

El hueso alveolar, junto con el cemento y ligamento periodontal conforman el
periodonto de insercion del diente. Asi mismo, es la parte del maxilar y mandibula que se
encarga de formar y mantener los alvéolos dentarios. Esta limitado coronalmente por el
hueso marginal de las paredes alveolares y apicalmente por una linea imaginaria que cruza
perpendicularmente la porcion superior del &pice dental. Méas alla de la linea apical se
encuentra el hueso basal del maxilar o mandibula. La morfologia de la apéfisis alveolar
esta relacionada con: tamafio, forma, posicion, inclinacion de los dientes, asi como eventos

de la erupcion dentaria (1,2,3).

En un estudio clinico Januario y cols, realizaron mediciones del grosor de la tabla
vestibular alveolar en dientes anteriores del maxilar. La medicion fue realizada en tres
diferentes posiciones respecto a la cresta alveolar (1, 3 y 5 mm apical a la cresta alveolar).
Demostraron que la mayoria de los sitios examinados, el grosor de la tabla vestibular fue
<1 mm (con un promedio de 0.5 mm) y cerca del 50% de los sitios tuvieron valores de <
0.5 mm. Concluyendo que los dientes anteriores del maxilar tienen una delgada tabla
vestibular (4).

La porcidn interna del hueso alveolar es llamada “hueso alveolar propio” o hueso
fasciculado (bundle bone), mientras que el resto de la estructura 6sea es llamada solo
“hueso alveolar”. El hueso fasciculado es un tipo de hueso laminar de 0.2-0.4 mm de
grosor, donde se insertan las fibras de Sharpey del ligamento periodontal, cuya contra
parte se inserta en el cemento radicular del diente. Este hueso fasciculado, junto con el
cemento radicular y el ligamento periodontal, son estructuras dependientes del diente. La
cortical vestibular de los dientes anteriores a menudo tiene un grosor similar al hueso
fasciculado, por lo tanto, la mayor parte de la cortical vestibulares es una estructura

dependiente del diente (3).



Se ha mencionado que la cresta alveolar “nace y muere” con los dientes, por lo que
su formacion y preservacion depende la presencia dental. La pérdida de un 6rgano dental

Ileva a una serie de cambios adaptativos tanto en los tejidos duros como blandos (1, 2).
2. FISIOLOGIA DE LA CURACION ALVEOLAR POST-EXTRACCION.

La curacion de un alvéolo tras la exodoncia esta determinada por cambios internos,
en las paredes del hueso alveolar, los cuales ocurren en dos partes. La primera parte es
una resorcion del hueso fasciculado y formacion de hueso reticular. La segunda parte
involucra la resorcion de la superficie externa de la pared bucal. Todos estos cambios
anteriormente mencionados conllevan a la reduccion horizontal y vertical del hueso

alveolar (5,6)

En la cicatrizacion del alvéolo post-extraccion, el defecto alveolar se llena con
sangre que posteriormente se coagula. El epitelio comienza a proliferar y sobreponerse al
coadgulo sanguineo estabilizado, hasta sellar por completo la herida. En el interior del
coagulo, la fibrina forma una andamio o esqueleto que facilita la formacion de tejido
osteoide y calcificacion del mismo. La zona cervical del alvéolo se restaura entre 10 y 20
semanas Yy entre 3 y 6 meses se puede observar radiograficamente el llenado 6seo del

alvéolo. El remodelado 6seo puede persistir hasta un afio post-extraccion (3,7).

Histologicamente el proceso de curacion del alvéolo post-extraccion puede ser
dividido en tres fases: inflamatoria; proliferativa; y modelado/remodelado. La fase
inflamatoria lo comprende la formacion del coadgulo y migracion de células inflamatorias.
La fase proliferativa comprende la fibroplasia y formacion de hueso primario o inmaduro.
La fase de modelado/remodelado comprende cambios en la forma y arquitectura del hueso
(modelado 6seo) y cambios en la composicién del hueso, como lo es la sustitucion de

hueso primario por hueso laminar o secundario (remodelado 6seo) (3)

Cardaropoli y colaboradores en 2003 realizaron un estudio en perros donde
estudiaron los acontecimientos histolégicos posterior a una extraccion dental. Observaron
que la lamina dura del hueso alveolar mostraba restos de ligamento periodontal y una gran
cantidad de vasos sanguineos desgarrados. De igual manera, las fibras de Sharpey ya no

se encontraban unidas a la pared alveolar, si no que se hallaban dispersas y unidas al



codgulo sanguineo recién formado. En el séptimo dia, se contemplaban fibras que
comenzaban a asociarse a la matriz provisional del alveolo, la cual estaba integrada por
vasos sanguineos neoformados, células mesenquimaticas, leucocitos y fibras colagenas.
Comprobaron que en la zona central del alvéolo se presentan regiones de necrosis
coagulativa; en el dia 17 ya se hallaban osteoclastos en las paredes medulares del alvéolo,
lo que es un indicativo del proceso de reabsorcion (8)

Estudios experimentales en perros de Araujo & Lindhe y Araujo y cols,
demostraron que existen cambios dimensionales en la apdfisis alveolar en los primeros
dos o tres meses, siendo mas pronunciado en la cortical vestibular (9,10). La reabsorcion
de la tabla vestibular en sentido horizontal puede llegar a ser de un 56%, mientras que la
cortical lingual/palatina puede tener un grado de reabsorcién de 30% (1). Esta reabsorcion
puede ser explicada por la mayor densidad dsea, menor nimero de espacios medulares y
menor espesor de la cortical vestibular, lo que la hace mas fragil y facil de reabsorber
comparada con la lingual/palatina, ocasionado un cambio dimensional de la cresta a una

posicién mas lingual y apical (11,12)

Durante el proceso de cicatrizacion, primero ocurre la remodelacion de las paredes
vestibulo-lingual. Se ha evidenciado que la pared de la cortical vestibular estad formada
principalmente de hueso fasciculado, lo que da como resultado una mayor tasa de
reabsorcién post-extracciéon de la misma. Se ha encontrado una disminucién del ancho
bucolingual de un 50% después de 12 meses y que un tercio de esta pérdida ocurre en los
primeros tres meses posteriores a la extraccion (9). La disminucion horizontal es méas

pronunciada en la pared vestibular que en la palatina/lingual (9,13).

Revisiones sistematicas han demostrado que la cresta alveolar sufre un cambio
promedio en sentido horizontal de 3.8 mm y un cambio en sentido vertical de 1.24 mm en
los 6 meses posteriores a la extraccion dental (13,14). Es un proceso fisioldgico de
remodelado y resorcion Gsea que ocurre rapidamente y puede ocasionar una pérdida
aproximada de 40% de altura y 60% de ancho del hueso alveolar en los primeros 6 meses.
(15)

Los tejidos blandos por su parte cicatrizan por segunda intencion, en la que se

produce una proliferacién celular que en semanas posteriores cubren o tapizan la entrada

5



del alvéolo. Los cambios en los tejidos blandos concuerdan con los cambios de los tejidos
duros subyacentes, ya que el sostén de estos tejidos y su morfologia esta dado por el hueso

que recubren (1)

La pérdida dental puede Ilevar a una serie de cambios funcionales y estéticos en la
cavidad bucal, entre los que se encuentra: la pérdida de eminencias radiculares, ausencia
de papilas interdentales, disminucion de encia queratinizada, que junto con los cambios
dimensionales del reborde alveolar, afectan la planificacion de implantes dentales, protesis
parcial fija o removible; pudiendo ocasionar aparicion de tridngulos negros, alteracion de
los perfiles de emergencia de los pdnticos dentales, impaccion de alimentos y dificultad
de higiene (1, 16).

La regeneracion de los tejidos Gseos sigue tres diferentes vias de osificacion:
endocondral, transcondroide e intramembranosa. La osificacion endocondral puede ser
observada en la curacion de fracturas de hueso largos. La osificacion transcondroide
produce hueso condroide que ha sido identificado como un tejido intermedio entre
cartilago y hueso. La osificacion intramembranosa se origina con el desarrollo espontaneo
de un centro de osificacion dentro de una matriz extracelular, en donde ocurre una
diferenciacion de células madre mesenquimaticas en células osteoprogénitoras que luego
proliferan y se diferencian ain mas en osteoblastos, sin la existencia previa de un cartilago
de osificacion (17,18). Estudios histolégicos han sefialado que la osificacion
intramembranosa ocurre en el proceso de curacion del hueso alveolar. La osificacion es
acompariada por la proliferacién de nuevos capilares derivados de vasos pre-existentes,
manteniendo la homeostasis de oxigeno, asi como suministrando nutrientes y mediadores

bioldgicos (17).
3. CLASIFICACION DE REBORDES ALVEOLARES RESIDUALES.

Los cambios que se presentan en la cresta alveolar posterior a la pérdida dental son
de caracter cronico e irreversibles, y pueden llevar a diferentes grados de atrofia alveolar
tanto en sentido horizontal como vertical. Se han propuesto diferentes clasificaciones de

los rebordes alveolares remanentes (16).



Seibert en 1983 (19) clasifica las deformidades alveolares de la siguiente manera
(10): Clase I: pérdida de dimension vestibulo-lingual pero normal en sentido apico-
coronal; Clase II: pérdida de dimension apico-coronal, pero normal en sentido vestibulo-

lingual; Clase Ill: combinacion de las dos clases anteriores.

Allen en 1985 (20) propone una clasificacion basada en la forma del defecto dseo,
agregando la cantidad de tejido 6seo perdido: Tipo A: pérdida de tejido apico-coronal;
Tipo B: pérdida de tejido vestibulo-lingual; Tipo C: combinacion de las anteriores; Leve:

3 mm, Moderada: entre 3 y 6 mm y Severo: >6 mm.

Wang en 2002 (21) propone la siguiente clasificacion HVC (horizontal, vertical,
combinado) para la pérdida vertical y horizontal tanto de tejidos duros y blandos (8): Clase
I: Horizontal: pequena (< 3 mm), mediana (4 a 6 mm) grande (=7 mm); Clase II: Vertical:
pequefia (< 3 mm), mediana (4 a 6 mm) grande (>7 mm); Clase I1l: Combinada: pequefia

(<3 mm), mediana (4 a 6 mm) grande (=7 mm).

Lekholmy Zarb en 1985 (22) realizaron una clasificacion de la calidad 6sea basada
en el grado de densidad: Clase 1: el hueso esta compuesto casi exclusivamente de hueso
compacto homogéneo; Clase 2: un hueso compacto ancho rodea al hueso esponjoso denso;
Clase 3: cortical delgada rodea al hueso esponjoso denso; Clase 4: cortical delgada rodea

el hueso esponjoso poco denso.

La densidad 6sea es un término que se refiere a las propiedades mecanicas, a la
arquitectura, al grado de mineralizacion de la matriz 6sea a la composicion quimica y
estructura mineralizada del hueso, asi como también las propiedades de remodelacion del
mismo. Por lo tanto, puede afectar al proceso de osteointegracion, y por consiguiente el

éxito o fracaso implantolégico (23).
4. CLASIFICACION DE LOS ALVEOLOS POST-EXTRACCION

Juodzbalys en 2008 propone una clasificacion para los alvéolos inmediatamente
después de la extraccion dental, basada en las condiciones de los tejidos duros y blandos
remanentes (tabla 1 y 2). De igual manera se incluye en la clasificacion recomendaciones

de tratamiento de implantes dentales para cada caso (24).



Tabla 1. Clasificacion de tejidos blandos post-extraccion. Juodzbalys 2008.

Valoracién Tipos de alvéolo post-extraccion
Tejidos blandos Adecuado Comprometido Deficiente
Cantidad:

Variaciones de contorno No <2mm Z2mm
Deficiencia vertical No lazmm >2mm
Grosor de encia queratinizada >2mm l1azmm <1mm

Apariencia mesial y distal de la ' I m

papila (Nordland & Tarrow)

Calidad
Color, consistencia y contorno Rosa, firme, | Ligeramente  rojo, | Rojo/azulado 0
suave esponjoso, contorno | rojo,  edematoso,
desigual apariencia crater
Biotipo: Grueso Moderado Delgado
Biotipo del tejido gingival (22 mm) =1y <2 mm) (<1 mm)

Tabla 2. Clasificacion de tejidos duros post-extraccion. Juodzbalys 2008

Valoracién Tipos de alvéolo post-extraccion
Tejidos duros Adecuado Comprometido  Deficiente
Altura del proceso alveolar >10 mm >8 y <10 mm <8 mm
Hueso disponible apical al 4pice del alvéolo >4 mm >3 y <4 mm <3mm
Posicion vertical de la cortical vestibular del <3 mm >3y <7 mm >7 mm
alvéolo

Grosor del hueso facial del alvéolo >2 mm >1 y <2 mm <I mm
Presencia de lesiones periapicales No Si Si
Altura del pico de la cresta mesial y distal 3-4 mm >1 y <3 mm <1l mm
Distancia mesio-distal entre dientes >7 mm >5y <7 mm <5 mm
adyacentes

Necesidad de angulacion palatina <5° 5°a30° >30°

La clasificacién tipo | significa que todos los parametros del alvéolo post-
extraccion estan en categoria adecuada. Si al menos un pardmetro obtiene un valor de

comprometido, el alvéolo post-extraccion debe ser juzgado como comprometido o tipo I1.



Si algunos pardmetros son deficientes, el alvéolo post-extraccion debe ser considerado
deficiente o tipo 111 (24).

Juodzbalys propone las siguientes recomendaciones para el tratamiento con
implantes dentales sobre los alvéolos post-extraccion: Tipo | (adecuado): colocacion de
implantes inmediatos puede ser realizada; Tipo Il (comprometido): implantacion
inmediata o retardada con aumento simultaneo de tejidos duros o blandos es sugerido;
Tipo 111 (Deficiente): colocacion de implantes de manera escalonada es indicada en estos
casos. La implantacion deberia realizarse después del aumento de tejidos duros y blandos
o tratamiento ortoddntico (24).

La remodelacion dsea después de la exodoncia por lo tanto puede generar un
reborde alveolar de dimensiones inadecuadas para la colocacion de implantes dentales. La
disminucion de volumen 6seo a menudo asociado con escases de tejidos blandos,
constituyen de esta manera un mayor desafio para el clinico, sobre todo cuando se trata de

zonas estéticas como el sector anterior (25).

Para mejorar las condiciones de estética, fonética y funcion, en muchas ocasiones
es necesario modificar la estructura y morfologia de los rebordes alveolares dendentados
con diversas técnicas de manejo de tejidos tanto duros como blandos (16). Un volumen
6seo suficiente tanto en altura como grosor, son necesarios para asegurar la estabilidad
primaria del implante y osteointegracion del mismo que favorezca una carga biomecanica

optima del implante al hueso (26)

Existen dos condiciones clinicas posibles de reborde alveolar residual: sitios post-
extraccion y sitios edéntulos residuales. La etapa clinica méas favorable para tratar el sitio
desdentado se encuentra en el momento de la extraccion, disminuyendo de esta manera
los grados de reabsorcion alveolar que forman parte del curso normal de cicatrizacion
(27).

Es de suma importancia conocer el prondéstico de los defectos alveolares antes de
iniciar el tratamiento, con el objetivo que detectar las limitaciones y elegir las técnicas

mas apropiadas para obtener el mejor resultado. El prondstico es menos favorable cuando



existen defectos en altura o combinados, cuando existe pérdida avanzada de insercion de

los dientes adyacentes y cuanto mayor sea el nimero de dientes ausentes (1).

Existen diversos procedimientos para disminuir o atenuar el colapso del reborde
alveolar que se produce en una exodoncia entre las que se encuentran: a) colocacion de
ponticos ovoides tras la extraccion; b) elevacion de un colgajo mucoperiostico al realizar
la extraccion; c) técnicas de preservacion alveolar; d) colocacion de implantes inmediatos
(28).

5. PRESERVACION ALVEOLAR.

En 1999 Adriaens definid la preservacién alveolar como aquel procedimiento que
se ejecuta después de la extraccion dental que permite limitar la reabsorcion del reborde
alveolar que se produce como parte del proceso natural de curacion y maximizar la

formacion de tejido 6seo dentro del alvéolo (29).

La preservacion alveolar es un procedimiento que tiene por objetivo el
mantenimiento del volumen de los tejidos duros y blandos de la cresta alveolar que son
parcialmente perdidos/reabsorbidos después de la extraccion dental como resultado el
proceso fisiolégico natural de curacion del alvéolo, sin embargo, si el objetivo es
incrementar el grosos o altura de la cresta mas alla de sus limites, el término aumento de
la cresta alveolar deberia ser empleado. (30,31). Estas técnicas cominmente incluyen el
uso de varios materiales de injerto dseo, los cuales son cubiertos por membranas barrera
reabsorbible o no reabsorbibles. Sin embargo, la literatura cientifica no ha demostrado
actualmente una completa preservacion del alvéolo (32, 33, 34).

El Consenso del Osteology Foundation 2011 (30), menciona que la realizacion de
este tipo de técnicas esta justificada en las siguientes circunstancias: a) mantenimiento del
“sobre (envelope en inglés)” de los tejidos duros y blandos remanentes; b) mantenimiento
de un volumen estable del proceso alveolar; c) simplificar procedimientos quirdrgicos

posteriores como son la colocacién futura de implantes dentales.

El procedimiento de preservacion alveolar se indica en los siguientes casos: 1)
cuando la colocacion del implante serd aplazada en el tiempo como lo son: pacientes

adolescentes, pacientes que por motivos personales no pueden colocarse el implante en
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fechas cercanas, cuando la estabilidad primaria del implante esta comprometida, cuando
no esta indicado la colocacion de implantes inmediatos (alvéolos tipo 111 o deficientes); 2)
Conseguir un contorno adecuado del reborde alveolar para un tratamiento protésico
convencional; 3) cuando la balanza del costo/beneficio sea positiva; 4) disminuir las
probabilidades de realizar técnicas quirdrgicas mas invasivas como por ejemplo elevacion

de piso de seno maxilar en el sector posterior para colocacion de implantes dentales (30).

El procedimiento quirdrgico para realizar una preservacion alveolar consiste en la
exodoncia con el menor traumatismo posible a los tejidos blandos y duros del alvéolo, y
logrando el cierre primario del mismo que favorezca una cicatrizacion bioldgica. Existen
diversas técnicas, entre las que se encuentran: injerto 6seo colocado en el alvéolo cubierto
con una membrana y el recubrimiento por medio de un colgajo desplazado para lograr
cierre primario parcial o completo de la herida; colocacidn de injerto 6seo y recubrimiento
con colgajo desplazado, pero sin el empleo de una membrana barrera; membrana solas
sobre el alvéolo, con recubrimiento parcial o completo por tejidos blandos desplazados;
colocacion de injerto 6seo y sellado alveolar con injerto (punch) de tejido blando (28, 30,
35)

Entre las recomendaciones quirdrgicas para realizar el procedimiento se
encuentran: elevacion de un colgajo y colocacion de biomateriales en el interior del
alvéolo, empleo de materiales con una tasa baja de reemplazo, cierre primario de la herida

sin tension, colocacion de aditamentos para contornear el perfil de la cresta (28).

Revisiones sistematicas y meta-analisis han concluido que la preservacion alveolar
puede reducir significativamente la resorcion del hueso alveolar en comparaciéon de
curacion natural del alvéolo: Bassir y cols 1.86 mm en horizontal y 1.36 mm en sentido
vertical (36); Trojano y cols 2.19 mm en horizontal y 1.72 mm en vertical (37); Avila-
Ortiz y cols 1.89 mm en sentido horizontal, 2.07 mm vertical bucal, 1.18 mm vertical
lingual, 0.48 mm mesial y 0.24 mm en distal (38); Vignoletti y cols 1.84 mm en grosor y
1.47 mm en altura (30). Todo lo anterior concluye que la preservacion alveolar es un
método efectivo para minimizar los cambios dimensionales que ocurren después de la

extraccion.
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6. REGENERACION OSEA GUIADA.

La regeneracién oOsea guiada (ROG) son un conjunto de procedimientos
encaminados a mejorar las condiciones de los rebordes alveolares con cierto grado de
atrofia. Este procedimiento sigue los mismos principios que han sido empleados en la
regeneracion tisular guiada (39).

El principio PASS (por sus siglas en inglés Primary Wound Closure,
Angiogenesis, Space and Stability of the Clot) sigue siendo la piedra angular de la ROG,
que consiste en el cierre primario de la herida, angiogénesis, mantenimiento de espacio y

estabilidad del coagulo en un lecho 6seo (25,40).

En la ROG una membrana barrera es usada para preservar la irrigacion sanguinea
y crear un area aislada alrededor del defecto dseo. Este procedimiento alienta la
proliferacion de las células formadoras de hueso llamadas osteoblastos; evitando la
invasion y proliferacion de otros grupos celulares del tejido conectivo o epiteliales. La
membrana barrera empleada debe tener cierto grado de permeabilidad para permitir la

difusion de nutrientes requeridos para la regeneracién 6sea (39).
7. BIOMATERIALES DE INJERTO OSEO

Los biomateriales empleados en la preservacion alveolar, son los mismos
utilizados en las técnicas de aumento de tejidos duros en la regeneracidn 6sea guiada para
los rebordes alveolares con defectos horizontales, verticales o combinados, asi como

también en procedimientos de elevacion de seno maxilar (1).

Los materiales de injerto permanecen en el sitio post-extraccion durante todo el
periodo de curacion 6sea alveolar, lo cual da lugar a un soporte mecéanico que previene el
patron de remodelado 6seo que se observa en los alvéolos post-extraccion donde no se

realizd ningun procedimiento de preservacion alveolar (27).

Las consideraciones clave en el disefio de andamios (scaffold) de materiales de
injerto incluyen: biocompatibilidad/ degradacion no tdxica; bioactividad, que permita la
interaccion celular con la superficie del material; mantenimiento de una forma
tridimensional después de la colocacion en el sitio receptor; porosidad adecuada y

diametro/ distribucion/ orientacion de los poros; propiedades mecanicas similares al tejido
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de regeneracion (moédulo de Young); mecénica de degradacion (es decir, erosion en masa,
erosion de superficie); tasa de degradacion, idealmente igual a la tasa de regeneracion de
los tejidos; factores osteoconductores/inductivos y angiogénicos para influir en la

poblacién de células infiltrantes y promover la proliferacion de vasos sanguineos (26).

Los injertos 0seos actlan sobre hueso del huésped por medio de tres mecanismos
diferentes que son la osteoconduccion, osteoinduccion y la osteogénesis. Cada uno tiene
sus propias caracteristicas en la intervencion durante el proceso de regeneracion dsea.

Cabe mencionar que estos tres mecanismos ocurren de forma simultanea (41,42,43)

La osteoconduccidn: permite el crecimiento 6seo por aposicion, a partir del hueso
existente y por encima del mismo. Es un proceso lento y prolongado, donde el injerto
actia como un esqueleto o andamio que permite el crecimiento de células
osteoprogénitoras y proliferacion de vasos sanguineos. En este proceso el injerto se va

reabsorbiendo y depositando hueso nuevo formado por el huésped (44).

La osteoinduccion: es un proceso que estimula la transformacion de células
pluripotenciales indiferenciadas en células formadoras de hueso, osteoblastos vy
condroblastos, en una regién donde no se espera dicho comportamiento. Se inicia por la
transformacion de células mesenquimaéticas indiferenciadas perivasculares de la region
receptora, a células osteoformadoras debido a la presencia de moléculas reguladoras de

metabolismo dseo (42,44).

Los injertos osteogénicos estan formados por células vivas, osteoblastos y
preosteoblastos, que producen gran cantidad de factores de crecimiento 6seo. Actualmente
el hueso autdgeno es el Unico injerto ostedgeno disponible, que de igual forma posee

propiedades de osteoconduccion y osteoinduccion (41).

Existen diversos materiales de injerto 6seo tanto de origen natural como sintético,
que se pueden clasificar principalmente de la siguiente manera: el hueso aut6logo,
aloinjertos, xenoinjertos y aloplasticos (tabla 3). Colectivamente los xenoinjertos,
aloinjertos y aloplasticos son también conocidos como sustitutos 0seos. Esta clasificacion

esta basada en las diferencias de origen del material (43).
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Los injertos autdlogos son considerados el “gold standart” por poseer los tres
mecanismos de regeneracion 0sea osteoconduccion, osteoinduccion y osteogenesis (45).
El material de injerto es tomado del mismo individuo con lo que se evita la transmision
de enfermedades y el rechazo inmunoldgico. Estos injertos pueden ser de tipo cortical,
esponjoso o corticoesponjoso, y puede obtener intraoral (tuberosidad del maxilar/ sinfisis
mandibular) o extraoral (cresta iliaca). Debido a sus propiedades osteogénicas se obtiene
un curso de regeneracién mas rapido, sin embargo, tiene la desventaja de necesitar un
segundo lecho quirudrgico, obtencion de una cantidad limitada de injerto, y en muchas

ocasiones el paciente refuta la obtencion intra o extraoral (46,47).

Los aloinjertos provienen de sujetos de la misma especie y son procesados por
métodos fisicos o quimicos para permitir su incorporacion en el sitio receptor (45).
Dependiendo del método de procesamiento, un aloinjerto puede ser osteocondcutivo solo
u osteoconductivo/osteoinductivo si mantiene proteinas que estimulen formacion dsea
(26). Los dos tipos mas comunes son el congelado desecado aloinjerto (FDBAS por sus
siglas en inglés) y el congelado-desecado y desmineralizado (DFDBAs por sus siglas en
ingles); el DFDBAs debido a su proceso de desmineralizacion se asume que contiene
proteinas morfogenéticas dseas que se cree que brindan propiedades osteoinductivas (26,
33, 48)

Los xenoinjertos, obtenidos de especies no humanas (bovino, porcino, coral,
equino), poseen propiedades osteoconductivas. El hueso bovino mineral desproteinizado
(DBBM por sus siglas en inglés) es el xenoinjerto que mas frecuente se ha usado, ya que
posee una tasa de sustitucion baja que permite mantener el volumen dseo del injerto

mientras de sustituye por tejido éseo regenerado (33,48).

Los polimeros naturales segin su composicion quimica pueden dividirse en tres
clases: a) proteinas (colageno, fibrindgeno, elastina); b) polisacaridos
(glucosaminoglucanos, celulosa, amilosa; y c¢) polinucléotidos (ADN, ARN). Son
altamente biocompatibles, poseen propiedades osteoinductivas y poco riesgo de una
reaccion inmune; sin embargo, la necesidad de una segunda cirugia para la toma, poca
disponibilidad, propiedades mecanicas pobres y reabsorcion poco controlables, estan entre

sus desventajas (49-51).
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Los materiales sintéticos aloplasticos poseen propiedades de osteoconduccion. Los
materiales de fosfato de calcio (CaP) son divididos en cerdmicas y cementos, los cuales
varian en tasa de degradacion, estructura y fuerza mecanica. Los derivados de CaP mas
comunes son: hidroxiapatita cerdmica (HA), cemento de fosfato tricalcico B (B-TCP) y
fosfato bifasico de calcio (BCPs). La fragilidad y poca resistencia a la fatiga requieren su
uso en sitios de reemplazo 6seo sin carga, o en recubrimiento de implantes de metal para

aumentar el contacto hueso-implante (26,48).

La combinacion de diferentes tipos de material de injerto 6seo es una préctica
comun actualmente. La combinacion que ha sido reportada con mas frecuencia es la de
hueso autégeno mezclada con xenoinjerto; que combina las propiedades bioldgicas
osteogénicas del autoinjerto con la tasa baja de reabsorcion del xenoinjerto. Otra posible
combinacidn es la del empleo de DFDBA junto con el xenoinjerto, beneficiandose de las

propiedades osteoinductivas y osteoconductivas (33).

Tabla 3. Clasificacion de biomateriales de injertos 6seos.

Injerto Oseo

Ventajas

Autélogo

Xenoinjerto

Aloinjerto

Biomateriales

naturales

Alto grado de osteoconduccion
Biologicamente seguro

No hay riesgo de reacciones inmunes
Arquitectura y estructura similar al hueso
Bien documentado

Resultado clinico predecible

Bajo grado de reabsorcion que preserva el

volumen 6seo

Disponibilidad en varias formas vy
estructuras
Propiedades  osteocondcutivas  y/o

osteoinductivas.

Similares a la matriz extracelular nativa
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Desventajas

Necesidad de cirugia adicional para
obtencién

Posible riesgo de transmisién de

enfermedades y reacciones inmunes
indeseadas

Sin células viables y componentes
bioldgicos

Tasa de reabsorcion variable

Posible riesgo de transmisién de
infeciones y reacciones inmunes

Gran variabilidad de resultados
clinicos debido a las diferentes formas
de procesamiento.

Propiedades mecanicas pobres

Biodegradacion poco controlable



Polimeros

sintéticos

Bioceramicas

Propiedades fisico-quimicas modificables

Degradacion modificable

Alta biocompatibilidad

Poca adhesion celular

Tiempo de absorcién (alteracion de
propiedades mecanicas)

Liberacion de &cidos como producto
de degradacion

Alta fragilidad

sintéticas Propiedades osteoinductivas Baja ductibilidad
Similar en composicion quimica con el | Absorcion no predecible
hueso
Estimulacion osteobléstica
Sustitutos Alta similitud con el hueso esponjoso | Procesos de limpieza y esterilizacion

humano altera parcialmente el desempefio

xenohibridos
Alta bioactividad bioldgico
Tasas de degradacion personalizadas Documentacion clinica limitada

Incorporacion de biomoléculas activas

Diversas investigaciones han reportado que el tamafio de particula del biomaterial
de injerto dseo tiene un papel importante en la osteoconduccion y repercute en la calidad
del nuevo hueso formado. La estructura porosa de la particula 6sea sirve como un andamio
que facilita la penetracion de fluidos corporales, vasos sanguineos y células en el
biomaterial. Un tamafio de particula aproximada de 150um ha sido reportada como uno
adecuado que permite la formacidn dsea sobre la estructura porosa del injerto 6seo, el cual

es el tamafio promedio del “gap” en el hueso esponjoso (52).

Araujo y cols en un estudio explican las diferentes fases histologicas de curacion
que tienen lugar en el alvéolo postextraccion después de la colocacion de xenoinjerto 6seo.
La primera fase se caracteriza por acciones no especificas: la formacion de un coagulo en
el area de la herida, mientras que el area exterior del hueso tiene necrosis, los capilares se
empiezan a formar y hay migracion de células inflamatorias. Después de 1-3 dias
comienza la formacion de tejido de granulacion, donde la red de fibrina formada en el
coagulo se incorpora en el biomaterial, cuya superficie empieza a ser cubierta por una
capa de leucocitos neutrdéfilos. El tejido de granulacion madura en una matriz de colageno,
y las células mesenquimaticas indiferenciadas comienzan a diferenciarse en osteoblastos.

A partir de una o dos semanas después inicia la segunda fase, caracterizada por acciones
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mas especificas, la cual depende de la migracion de las células mesenquimaticas en la
superficie del biomaterial y su diferenciacion en osteoblastos (53).

8. MEMBRANAS BARRERA

El uso de membranas barreras es un componente esencial en tratamientos que
impliquen una nueva formacion ésea. Las caracteristicas ideales que debe tener una
membrana barrera en procedimientos regenerativos son: a) biocompatibilidad: la
interaccion de la membrana con los tejidos alrededores no debe causar efectos adversos,
perjudicar la curacion de la herida o afectar la salud del paciente; b) propiedades oclusivas:
el material debe impedir el crecimiento del tejido blando dentro del sitio de regeneracion,
y proteger contra una posible invasién bacteriana si se llega exponer a la cavidad bucal;
¢) mantenimiento del espacio: la membrana debe ser estable y proveer un espacio para la
nueva formacién ésea; d) adecuada manipulacién: la membrana debe poder emplearse y
adaptarse clinicamente sin dificultad; e) adhesion o integracion a los tejidos circundantes:
la integracion de la membrana con los tejidos favorece el ambiente de curacion y

contribuye a la formacion de una barrera entre el tejido blando y el defecto 6seo (54, 55).

En la actualidad diversos materiales derivados tanto de origen sintético como
natural, asi como reabsorbible o no reabsorbible, han sido empleados como membrana
barrera (tabla 4). Las membranas no reabsorbibles forman parte de la primera generacion
de membranas empleadas en procesos regenerativos, como lo son: mallas de titanio,
politetrafluoretileno denso o expandido (d-PTFE d, e-PEFE) con o sin refuerzo de titanio
entre otros. Las principales ventajas de este tipo de membranas radican en la gran
estabilidad dimensional y mantenimiento del espacio, siendo consideradas el gold
estandar en las regeneraciones 6seas guiadas. Sin embargo, entre sus desventajas se
encuentra la necesidad de una segunda cirugia para su retiro, y alta tasa de exposicion a
través del tejido blando al ambiente bucal, lo que puede conducir a ocurrencia de

infecciones o efectos adversos en la curacion (54, 56, 57).

La segunda generacidn esta constituida por membranas reabsorbibles, que pueden
ser de origen natural como, por ejemplo: colageno y colageno cross-link, o de tipo
sintético como lo son: derivados de poliésteres alifaticos (acido polilactico, acidol

poliglicélico entre otros). Presenta diversas ventajas como lo son: un solo procedimiento
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quirdrgico, buena integracion del tejido, baja tasa de exposicién y rapida degradacion en
caso de exponerse, disminuyendo la probabilidad de una infeccidn bacteriana. Entre sus
desventajas se encuentran: la falta de estabilidad mecanica y rigidez para mantenimiento
del espacio que puede provocar el colapso sobre el defecto 6seo; y el corto tiempo de
degradacion que puede afectar la funcion de barrera requerida para el tiempo de
regeneracion (56,57). Es recomendado el empleo de injertos seos en conjunto para evitar
el colapso sobre los defectos 6seos, asi como su fijacion para mayor estabilidad (58,59).
Actualmente existen diversos tipos de membranas con diferentes tiempos de reabsorcion
que van desde semanas a meses, se ha sugerido que en los casos de regeneracion Osea se

requiere 1 mes de membrana barrera por cada milimetro regenerado (60).

Tabla 4. Clasificacion de membranas barrera.

Grupo Principales Ventajas Principales Desventajas

membrana/material

Polimeros sintéticos Biol6gicamente inerte y estable No reabsorbible
*Politetrafluoretileno Capacidad de mantenimiento del | Posibilidad de exposicion al medio
(PTFE) espacio bucal

Poliésteres alifaticos Bio-reabsorbibles Falta de rigidez y estabilidad
*(PLA, PGA, PCL) Buena manipulacion

Capacidad de encapsular farmacos
Polimeros naturales Bio-reabsorbible

*colégeno y matrices | Baja inmunidad
extracelulares (humano, | Adecuada integracion al tejido

bovino porcino) Incorporacion  de  componentes
bioldgicos
Metales Alta dureza y plasticidad No reabsorbible
*Titanio y aleaciones de Posibilidad de exposicion al medio
titanio bucal

PCL (policapralactona), PGA (&cido poliglicélico), PLA (&cido polilactico)
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9. PLASMA RICO EN FACTORES DE CRECIMIENTO (PRGF)

Los factores de crecimiento son polipéptidos que influyen el metabolismo,
crecimiento y diferenciacion de las células. De igual manera estan involucrados
fuertemente en los procesos curativos y regenerativos de los tejidos duros y blandos. Las
plaquetas liberan una gran variedad de factores de crecimiento como lo son: el factor de
crecimiento derivado de plaquetas (PDGF), factor de crecimiento transformante beta 1
(TGF-B1), factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF), factor de crecimiento
fibroblastico basico (bFGF), factor de crecimiento de hepatocitos (HGF), factor de
crecimiento epidérmico (EFG), y factor de crecimiento insulinico tipo 1 (IGF-1), los

cuales contribuyen en los procesos curativos (61,62).

El primer plasma rico en plaquetas (PRP) 100% aut6logo ha sido el plasma rico en
factores de crecimiento (PRGF). EI PRGF fue introducido por Anitua en 1999 con el
objetivo de mejorar la cicatrizacion de heridas y promover una respuesta regenerativa mas
rapida y predecible después de procedimientos quirdrgicos orales. De igual la evidencia
clinica, ha reportado que el PRGF disminuye el dolor e inflamacién en las etapas

tempranas post-quirargicas, mejorado el confort post-operatorio de los pacientes (63-65).

El PRGF contiene factores de crecimiento que favorecen la migracion y
proliferacion de células mesenquimaticas indiferenciadas al sitio de curacién, lo cual
puede acelerar la cicatrizacion. Asi mismo, este concentrado plaquetario, genera la
formacion de una malla de fibrina, la cual funciona como una barrera contra patégenos y
como una matriz, que sirve de reservorio para los factores de crecimiento. De igual forma,
ademas de la liberacion de factores de crecimiento, otra ventaja del PRGF es que no
contiene células blancas sanguineas. En un medio inflamatorio, los leucocitos son capaces
de producir citocinas proinflamatorias, enzimas y especies reactivas de oxigeno, que

pueden afectar la curacion del tejido e incrementar la inflamacion (61,62,66).

La obtencion del PRGF esta basado en una técnica de centrifugacion simple de
sangre fresca es recolectada en tubos Eppendorf con anticoagulantes. Posteriormente la
columna de plasma es dividida en: fraccion 2 (F2) la cual son los 2mL arriba de la formula
leucocitaria, y la fraccion 1 (F1) que es el plasma arriba de la F2. Agregando cloruro de

calcio al 10% a la F1 se forma una membrana de fibrina que acelera la curacion de tejidos
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blandos, y agregando a la F2 se forma el coagulo de fibrina. El coagulo de fibrina puede
mezclarse con materiales de injerto 6seo con el objetivo de acelerar el proceso de curacion

y tiempo de reabsorcion de los injertos (61, 67).

El PRGF ha sido empleado en distintos procedimientos quirargicos, como lo es la
preservacion alveolar, o aumento de piso de seno maxilar. Donde el codgulo de fibrina
puede ser empleado puro, o hidratando los injertos 6seos para facilitar la manipulacion y
colocacion de estos ultimos (68). En la revision sistematica de Fabbro et al, concluyeron

que el empleo de PRGF mejora la curacion en los alvéolos post-extraccion (69).
10. FORMACION Y REMODELACION OSEA

El hueso es un tejido formado por componentes orgéanicos e inorganicos. Los
componentes organicos (30%) de la matriz 6sea estan compuestos principalmente de
colageno tipo I, mientras que los componentes inorganicos (70%) estan formados por
fosfatos de calcio en forma de hidroxiapatita. Esta organizacién tanto de la fase organica
como inorganica del hueso es la responsable de atribuirle caracteristicas como fuerza

mecanica y durabilidad al hueso (51,70).

El hueso es un 6rgano dinamico que tiene una remodelacion constante a lo largo
de la vida. Sin embargo, para tener una homeostasis Osea se requiere de células
(osteoblastos, osteoclastos y osteocitos), una adecuada vascularizacion, estabilidad,

presencia de factores de crecimiento y una matriz 6sea de crecimiento (44).

La formacion y resorcion Osea estd dada por un balance entre osteoblastos,
osteocitos y osteoclastos. Los osteoblastos son las células encargadas de formacién de la
matriz osteoide del hueso, la cual esta constituida fibras de colageno posicionadas (lateral
o longitudinalmente) a lo largo de la matriz extracelular. De igual forma, los osteoblastos
son los encargados de realizar la biomineralizacion, mediante la secrecion de proteinas
como lo son osteocalcina, osteopontina y osteonectina (ON) que participan en deposicion
y fijacién de cristales de hidroxiapatita dentro de los espacios vacios que hay entre las
fibras de colageno, asi como en la liberacion de iones calcio, lo cual lleva a una
mineralizacion de la matriz colagena 6sea (51, 71,72). Los osteocitos componen mas del

95% de las células del hueso, y son formados a partir de osteoblastos que quedan

20



encerrados dentro de la matriz dsea mineralizada. Los osteoclastos son células largas y
multinucleadas cuya funcion primaria es la resorcion de la matriz 6sea a través de enzimas
proteoliticas (18, 42-44)

Los factores bioactivos tienen un papel importante en la formacién y remodelacion
Osea. Estos factores mediante su interaccion con los receptores celulares, generan
diferentes vias de sefalizacion de caracter osteogénico y/o angiogénico, que influyen
diferenciacion celular y regeneracion tisular del tejido d6seo. De acuerdo a sus
caracteristicas, estos pueden clasificarse en: factores de crecimiento, péptidos y moléculas
quimicas (73,74).

Los factores de crecimiento regulan la formacion 6sea mediante funciones que
incluyen: adhesion, diferenciacion y proliferacion celular. Entre los principales factores
de crecimiento involucrados en el metabolismo dseo, se encuentran el VEGF, factor de

crecimiento fibroblastico (FGF) y las proteinas morfogenéticas dseas (BMP) (51).

El VEGF es uno de los factores méas importantes para la neovascularizacion, actia
como regulador en la activacion de angiogénesis, diferenciacion osteoblastica,
reclutamiento de osteoclastos y actividad de resorcién 6Osea. EI aumento de la
vascularizacion y angiogénesis lleva a las células osteoprogénitoras el oxigeno, nutricion
y minerales necesarios para la mineralizacion. De igual forma los osteoblastos que son
capaces de producir VEGF, pueden regular su propia proliferacion y diferenciacion (73,
75). Las BMP tienen un papel importante en el desarrollo embrionario, muscular, asi como
en la formacion de cartilago y hueso. En la osteogénesis las BMP participan mediante la
estimulacion de células mesenquimaticas para diferenciarse en osteoblastos. EI FGF
participa en la angiogénesis y en etapas tempranas de reparacion 6sea, ya que induce la

proliferacion endotelial y osteoblastica (73).
11. VALORACION DE LA CALIDAD OSEA

La fuerza 6sea esta determinada por la masa dsea, geometria y calidad. Se incluyen
aspectos de composicion y estructura 6sea, asi como el recambio 0seo, microarquitectura,
grado y distribucion de la mineralizacion, extension del microdafio y reparacion y

finalmente la composicion mineral y de matriz dsea. Estos componentes son
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interdependientes, por lo cual la afeccion de uno, a menudo generara cambios en los otros
(76).

La valoracion de la calidad Osea esta limitada a la medicion del recambio 0seo, asi
como algunos aspectos de la geometria y arquitectura 6sea. Sin embargo, empleando
especimenes de biopsia dsea, diversos enfoques han sido desarrollado para incrementar

nuestra comprension de como la calidad dsea contribuye a la fuerza del hueso (76).

El recambio 6seo se evalia de manera mas comun en la préctica clinica mediante
la medicion de biomarcadores de formacion y resorcion. Asi mismo, también puede ser

evaluado mediante el estudio histomorfométrico del hueso (18, 76).

La evaluacion histologica de la calidad 6sea es un estudio importante en la
valoracion de curacion del empleo de biomateriales. Analisis histologicos de sitios
regenerados han revelado diferentes calidades 0seas dependiendo del tipo de material de
injerto 6seo usado. La proporcion de hueso nuevo, tejido blando y material de injerto
residual podria diferir para los distintos materiales empleados en procesos de regeneracion
(77).

12. HISTOMORFOMETRIA

El método histomorfométrico es un programa de medicion la cual mide en primer
lugar el area total de hueso en fotografias tisulares, posteriormente mide solo el area de
formacion de hueso nuevo. Se seleccionan en las diferentes fotografias de cortes
histologicos, pequefias secciones de forma aleatorizada que se denominan regiones de
interés (ROI), que posteriormente son analizadas en microscopios de luz conectados a una

computadora con software analitico (78).

Entre los diversos pardmetros que existen en la histomorfometria se encuentra:
area total (AT): area que representa todo el tejido (hueso, medular, injerto residual, espacio
vacio) que se encuentra en la ROI; area de formacion 6sea (AFO): zona representada por
el nuevo hueso alveolar; porcentaje de hueso (%H: AFO/AT*100): area que representa el
nuevo hueso formado en relacion a todo el tejido regenerado dentro de la ROI; area de
hueso medular (AHM): area que representa el hueso medular dentro de la ROI; porcentaje

de hueso medular (%HM: AHM/AT*100): area que representa el nuevo hueso medular
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dentro de la ROI en relacidn a todo el tejido total; area de injerto residual (AIR): area que
representa el material de injerto residual; porcentaje de injerto residual (%AIR:
AIR/AT*100): area que representa el porcentaje de material de injerto residual dentro del
area total de la ROI (79-81).
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JUSTIFICACION

La preservacion alveolar mediante el empleo de materiales de injerto 6seo es un
procedimiento que disminuye la reabsorcion alveolar que se produce después de la
extraccion, con la finalidad de mejorar las condiciones de los tejidos duros y blandos de
la cresta alveolar edéntula. Todo lo anterior tendra un impacto positivo en diversos
tratamientos como lo son la colocacion de implantes dentales, protesis totales

mucosoportadas, protesis parciales removibles, asi como en la prétesis fija.

Existen hoy en dia una gran cantidad de materiales de injerto 6éseo que son
utilizados tanto en regeneracion 6sea guiada como preservaciones alveolares. El “gold
standart” siguen siendo los injertos autélogos, sin embargo, estos tienen la inconveniencia
de necesitar un segundo lecho quirdrgico y una cantidad limitada de hueso que se puede
obtener. Los sustitutos dseos han sido empleados de manera exitosa en las regeneraciones
Oseas, tienen una biocompatibilidad adecuada, no necesitan una segunda intervencién
quirdrgica para su obtencién, y tienen propiedades de osteoconduccion y/o osteoinduccion
que permite el mantenimiento del volumen del alvéolo, lo cual favorece la curacion
autonoma. De igual forma el PRGF al liberar una gran cantidad de factores de crecimiento,
que estimulan la curacion de los tejidos duros y blandos, asi como también, al formar una

red de fibrina, sirve de andamio y facilita la aplicacion de los injertos éseos.

El estudio histologico de los tejidos duros nos permite estudiar de un modo
objetivo el hueso alveolar a diferencia de otros métodos como son los imagenolégicos. La
evaluacidn histoldgica e histomorfométrica proporciona informacion acerca de la calidad
Osea de la zona regenerada, como el grado de mineralizacion, formacion 6sea, formacion

de tejido medular, asi como el grado de aceptacion y reabsorcion del material de injerto.

La calidad y la cantidad del tejido 0seo alveolar son variables muy importantes en
rehabilitacion de espacios edéntulos. Debido a que de ellos depende en gran medida la

estabilidad y soporte 6seo y mucoso como es el caso de protesis parciales removibles,
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estabilidad primaria y secundaria en los implantes dentales, asi como favorecer higiene y
estética en puentes de protesis fija.

La inversion econOomica y la disposicion para someterse a un tratamiento
regenerativo conlleva un esfuerzo por parte del paciente, por lo cual, estudiar todos los
aspectos que lleven a resultados estables y positivos es de gran importancia. El Instituto
Nacional de Cancerologia de la Ciudad de México, en colaboracion con la Facultad de
Odontologia de la Universidad Autonoma de Yucatan (UADY), cuenta con laboratorios
para realizar este estudio, analizando una muestra que no afectara el resultado de los

pacientes que acepten participar en el mismo.

Este estudio pretende determinar si los xenoinjertos utilizados junto con
aloinjertos, asi como la mezcla con PRGF en procedimientos regenerativos de
mantenimiento y aumento de reborde alveolar tienen un impacto significativo en la

estabilidad del volumen y calidad de hueso alcanzado por estos procedimientos.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Evaluar de manera histolégica e histomorfométrica el tejido 6seo formado en la

preservacion alveolar realizada con xenoinjertos.
OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Evaluar histoldégicamente los alvéolos post-extraccion tratados con xenoinjerto
bovino de particulas pequefias, en un periodo de 6 meses.

2. Evaluar histolégicamente los alvéolos post-extraccién tratados con xenoinjerto
bovino de particulas pequefias, mezclados con aloinjerto en un periodo de 6
meses.

3. Evaluar histolégicamente los alvéolos post-extraccion tratados con xenoinjerto
bovino de particulas pequefias, mezclados con aloinjerto y PRGF en un periodo
de 6 meses.

4. Evaluar inmunohistoquimicamente la expresion del factor de crecimiento
endotelial vascular (VEGF) y osteonectina (ON) de los alvéolos post-extraccion
tratados con xenoinjerto bovino de particulas pequefias

5. Evaluar inmunohistoquimicamente la concentracion de VEGF y ON de los
alvéolos post-extraccion tratados con xenoinjerto bovino de particulas pequenas,
mezclados con aloinjerto.

6. Evaluar inmunohistoquimicamente la concentracion de VEGF y ON de los
alvéolos post-extraccion tratados con xenoinjerto bovino de particulas pequenas,

mezclados con aloinjerto y PRGF.
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DISENO DEL ESTUDIO

MATERIAL Y METODOS

Estudio descriptivo, transversal.

VARIABLES Y ANALISIS ESTADISTICO.

4-8 moderado
9-12 alto

Nombre de Tipo de Indicador Escalade | Objetivo Analisis
variable variable medicion a estadistico
cumplir
Xenoinjerto Independiente | Cortes histologicos Descripcion 1 Descripcion
Xenoinjerto + | Independiente | Cortes histoldgicos Descripcion 2 Descripcion
Aloinjerto
Xenoinjerto + | Independiente | Cortes histoldgicos Descripcion 3 Descripcion
Aloinjerto +
PRGF
Area de hueso | Dependiente Histomorfometria Porcentaje 1,2y3 Estadistica
formado descriptiva
Area de tejido Dependiente Histomorfometria Porcentaje 1,2y3 Estadistica
blando/vacio descriptiva
Avrea de Dependiente Histomorfometria Porcentaje 1,2y3 Estadistica
injerto descriptiva
residual
Grado de Dependiente | Inmunohistoquimic Escala IRS 45y6 Estadistica
vascularizacié a de VEGF 0-1 negativo descriptiva
n 6sea 2-3 leve
4-8 moderado
9-12 alto
Grado de Dependiente | Inmunohistoquimic Escala IRS 4,5y6 Estadistica
mineralizacion ade ON 0-2 negativo descriptiva
Osea 2-3 leve
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POBLACION DE ESTUDIO
1. UNIVERSO

Todos los sujetos que acudieron a consultar en la FOUADY en el periodo enero
2019- marzo 2020

2. MUESTRA

Individuos mayores de 18 afios que acudieron a la clinica de periodoncia de
posgrado de la FOUADY durante el periodo enero 2019- marzo 2020, con plan de
tratamiento de extraccion dental, preservacion alveolar utilizando xenoinerto y posterior

colocacion de implantes dentales.
3. CRITERIOS DE INCLUSION

3.1 Sujetos de ambos sexos

3.2 Sujetos mayores de edad

3.3 Sujetos con 6rganos dentales indicados para extraccion (fracturas radiculares, caries
avanzadas, fracasos endodoénticos, motivos protésicos).

3.4 Sujetos que acepten plan de tratamiento de preservacion alveolar e implantes dentales.

3.5 Sujetos que acepten participar en el estudio (previa firma de carta de consentimiento

informado)
4. CRITERIOS DE EXCLUSION

4.1 Sujetos fumadores (mayor 10 cigarros al dia) y/o alcohélicos.

4.2 Sujetos con infeccion aguda o lesiones periapicales de grandes dimensiones

4.3 Sujetos con enfermedades sistémicas que afecten el metabolismo dseo.

4.4 Sujetos bajo tratamiento con bifosfonatos u otros medicamentos que afecten la
cicatrizacion y metabolismo éseo.

4.5 Sujetos bajo tratamiento de radioterapia 0 quimioterapia.

4.6 Sujetos con patrones de destruccidn dsea severa en el érgano dental a extraer (alvéolos
clase 1)

4.7 Sujetos con pobre control de placa

4.8 Mujeres embarazadas o lactancia
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4.9 Sujetos no cooperadores
4.10 Sujetos a los que se le vaya a colocar implantes sin colgajo.

5. CRITERIOS DE ELIMINACION

5.1 Sujetos que decidan abandonar el estudio
5.2 Sujetos que no acudan a los 6 meses para la colocacion del implante
5.3 Sujetos donde el procedimiento de extraccion se complique y no se pueda realizar

extraccion con minimo traumatismo
6. TIPO DE MUESTREO
Muestra no probabilistica, intencionada
METODOLOGIA

Los individuos, con diagnostico y plan de tratamiento presuntivo para extraccion,
preservacion alveolar y colocacion de implantes dentales, fueron remitidos a la clinica de
posgrado con especializacion en periodoncia de la FOUADY, desde la clinica de
admisidn, clinicas de pregrado o clinicas de posgrado en otras areas de especializacion
(ortodoncia, endodoncia, odontologia restauradora). Se aplico la historia clinica que se
emplea en la especialidad, posteriormente se procedié con la valoracion periodontal
mediante el sondeo, empleando la sonda North Caroline de 15 mm (Hu Friedy), los datos
fueron recolectados en el periodontograma de la Universidad de Bern (Zahnmedizinische
Kliniken der Universitat Bern), de manera consecuente se efectué toma de radiografias
periapicales, valoracion radiografica y toma de tomografia computarizada de haz conico

del maxilar y/o mandibula.

Los sujetos candidatos al estudio fueron informados mediante una carta de
consentimiento informado (anexo 1) las caracteristicas y propositos del estudio, los
procedimientos a realizarse, se explico que se tomarad de muestra Unicamente la cantidad
de hueso que se vaya a remover en la fase quirirgica de colocacion de implantes y
unicamente del sitio quirdrgico donde se tiene que remover hueso para preparar el lecho
receptor del implante dental, asi como los riesgos y posibles complicaciones que pueden
ocurrir durante el transoperatorio y post-operatorio. Los individuos podian decidir con
toda libertad la participacion (mediante firma de carta de consentimiento informado) o la
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negacion de la investigacion sin que se le afecte en la calidad de atencion rutinaria por
parte de la institucién. Los sujetos que decidieron participar fueron programados para
profilaxis dental mediante instrumentacion manual y ultrasonico (Cavitron Bobcat
Dentsply, inserto Dentsply FSI-10 25K) y control de placa dentobacteriana (menor al 12%
en tres sesiones consecutivas, indice O’Leary). Posteriormente el individuo fue
programado para cita de extraccion dental, previa asepsia y antisepsia (yodopovidona al
8%), y colocacion de campos estériles, se empled lidocaina al 2% como anestésico local,
se realizo incision horizontal sulcular del 6rgano dental a extraer, incisiones verticales
liberatrices preservando las papilas interdentarias de los dientes adyacentes o
supracrestales en caso de zonas edéntulas adyacentes. Se procedié con elevacion de
colgajo mucoperiostico de espesor total (Elevadores periosticos Buser, Pat-Allen,
Pritchard), luxacion y avulsion de la manera mas atraumatica posible empleando
periotomos (Pt-1, Pt-2 Hu Friedy), elevadores rectos delgados, forceps radiculares,
finalizando con curetaje de tejido de granulacion del alvéolo (cucharilla de Lucas).

Concluida la extraccion los pacientes fueron divididos en tres grupos:

Grupo I: Preservacion realizada con xenoinjerto (Nukbone® Biocriss, Ciudad de
México, México) de particulas pequefias (0.250-500 um), hidratado con solucion salida,

y una membrana de colageno (Biocollagen®, Bioteck, Turin, Italia) de 25x25 mm.

Grupo IlI: Preservacion realizada con xenoinjerto (Nukbone® Biocriss, Ciudad de
México, México) de particulas pequefias (0.250-500 um), mezclado con aloinjerto
(Graftone DBM®, Medtronic, Nueva Jersey, Estados Unidos) en proporcion 1:1 (1cc por
1cc), hidratados con solucidn salina y una membrana de colageno (Biocollagen®, Bioteck,
Turin, Italia) de 25x25 mm.

Grupo I11: Preservacion realizada con xenoinjerto (Nukbone® Biocriss, Ciudad de
México, México) de particulas pequefias (0.250-500 um), mezclado con aloinjerto
(Graftone DBM®, Medtronic, Nueva Jersey, Estados Unidos) en proporcion 1:1 (1cc por
1cc), hidratados con fraccion 2 de plasma rico en factores de crecimiento (PRGF®-
Endoret, BTI Biotechnology Institute, Vitoria, Espafia), usando de cobertura la membrana
de fibrina de la fraccion 1 del PRGF.
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Para los grupos | y Il, los biomateriales dseos a emplear fueron hidratados con
solucidn salina y/o sangre, se colocaron y empacaron en el interior del alvéolo con un
condensador 0seo, hasta logar llenar el punto mas alto de las paredes del hueso alveolar.
Posteriormente se recortd y adapté la membrana reabsorbible de colagena de tal forma
que cubra el alvéolo y se extienda 2-3 mm més alla del limite. Se procedio a realizar la
elongacion del colgajo mediante una incision peridstica lineal y mediante técnica de
cepillado del periostio. Se procedio a realizar cierre primario de la herida empleando nylon
4-0 o vycril 4-0 (segun el caso), mediante puntos colchoneros horizontales y discontinuos

simples.

Para el grupo 111 el alvéolo fue llenado con proporcion 1:1 de los sustitutos 6seos
hidratados con la fraccion 2 del PRGF. Posteriormente el alvéolo fue cubierto la
membrana de fibrina de la fraccién 1, manteniéndola con puntos de sutura en forma de
cruz, usando nylon o vycril 4-0. EI PRGF fue preparado siguiendo las instrucciones de
PRGF®-Endoret Technology de BTI (Biotechnology Institute S.L, Vitoria, Espafia).
Donde se recolectd sangre venosa (4 tubos de 9ml), la cual fue centrifugada durante 8
minutos empleando la centrifuga BTI (BTl System IV). A continuacion, se realizé la
separacion de la F1 (plasma arriba de la fraccion 2) y F2 (los 2 mL de plasma arriba del
sedimento leucocitario) del plasma. La F2 se coloco en un recipiente estéril junto con los
injertos 0seos (xenoinjerto + aloinjerto, 1:1). Para la activacion de la cascada de

coagulacion, se agreg6 20 uL de cloruro de calcio al 10% por cada mililitro de plasma.

Al sujeto se le recetd antibidtico, analgésico, antiinflamatorio, enjuague bucal con
clorhexidina al 0.12%; asi mismo se le entreg6 un folleto donde se informaran los
cuidados preventivos posteriores a una cirugia bucal. El sujeto acudié a la semana y quince

dias para valoracion y retiro de puntos de sutura.

Se procedi6 a la toma de muestra de tejido 6seo de 6 mm de longitud a los 6 meses
posteriores a la preservacion alveolar, en la cita para la colocacion de implantes dentales,
en donde con previa asepsia y antisepsia, colocacion de campos esteriles, anestesia
lidocaina al 2%, incisiones horizontales y verticales con hoja de bisturi #15 o 15c,
elevacidn de colgajo mucoperidstico de espesor total, se emple6 una trefina de 2 mm de

diametro interno y 6 mm de longitud (BTI®, Biotechnology Institute, Vitoria, Espafa) en
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la region central del alvéolo previo inicio de protocolo de fresado para colocacion de
implante dental. Posteriormente la muestra fue colocada en paraformaldehido al 4% para
conservacion y posterior estudio histoldgico e histomorfométrico. EI implante dental se
colocé segun el protocolo de fresado de la casa comercial correspondiente, posteriormente

se realizo el cierre primario del colgajo mediante sutura de Nylon 4-0 6 vycril 4-0.
1. Histoquimica

Las muestras del tejido 6seo fueron procesadas en el laboratorio del Centro
Nacional de Cancerologia de la Ciudad de México bajo las condiciones estandarizadas.
Posteriormente fue deshidratada en etanol (70%, 95%, y 100%) y descalcificadas en
solucidn de acido etilendiaminotetraacético (EDTA). Las muestras fueron embebidas en
parafina y seccionadas longitudinalmente y en grosor a 5 um en la parte mas central de
las biopsias. Por ultimo, fueron tefiidas con la tincion de hematoxilina y eosina (h&e) y
otro corte fue tefiido con tincion tricromica de Masson. Los cortes histologicos fueron
analizados mediante microscopia de luz Primo Star® (Zeiss, Jena, Alemania) empleando
los objetivos 10X, 20X y 40X

Las iméagenes digitales histologicas fueron obtenidas mediante el uso del software
de imagen microscopica Zen® (Zeiss, Jena, Alemania). Posteriormente las imagenes
fueron importadas y analizadas, usando el software de Image J (National Institutes of
Health, Estados Unidos de América) para el estudio histomorfométrico, con el cual se

determinaron los porcentajes de hueso formado, tejido blando/vacio e injerto residual.
2. Inmunohistoquimica

Mediante la técnica de inmunohistoquimica se determind la formacién Osea,
midiendo la expresion de VEGF y ON. Una vez obtenidos los cortes histolégicos de los
tejidos de cada paciente y montados en laminillas silanizadas, se realizo la recuperacion

antigénica.

Las laminillas fueron sumergidas en un vaso de coplin con 250 ml de solucion de
recuperacion de antigenos (10% solucién de citratos, Diva decloaker 10x y 90% agua

destilada), y llevadas a bafio maria a 110°C durante 5 minutos.
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Posteriormente las laminillas fueron inmunizadas con los anticuerpos primarios:
Anti-VEGF (mouse monoclonal, Invitrogen 14-5988-82) y Anti-Osteonectin (mouse
monoclonal, Bio SB, BSB-93) a una dilucion de 1:50 a temperatura ambiente en una
camara humidificada, se realizaron lavados con solucién de 0.1M PBS/0.3% Triton para
eliminar el anticuerpo primario. Se afiadio el anticuerpo secundario y se incubé durante 2
horas a temperatura ambiente. Para detener la reaccion se agregdé TBS-A y lavo por
triplicado (5 minutos cada lavado). Se agregdé hematoxilina en cada tejido y se coloco el

cubreobjetos utilizando un medio de montaje acuoso.

Se utilizo el microscopio de luz Primo Star® (Zeiss, Jena, Alemania), para detectar
y localizar la inmunotincion de VEGF y osteocalcina. Se consider0 a la tincion positiva si
todas o al menos un grupo de células presentan un color marrén oscuro. Todos los cortes
fueron examinados con un sistema informatico de andlisis de imagenes utilizando el
software Zen® (Zeiss, Jena, Alemania). Se capturaron 4 campos aleatorios (region de

interés) de cada espécimen a una ampliacion X40.
ASPECTOS ETICOS

El protocolo fue aprobado por el comité de ética e investigacion de FOUADY

antes de poder realizarse la recoleccion de datos del estudio.

Toda la informacion se recab6 de manera confidencial, resguardando la

informacidn personal de los participantes del estudio.

Se siguieron los Principios Eticos de la Declaracion de Helsinki de la Asociacion
Médica Mundial, en donde a ningun paciente se le obliga a participar en el estudio, y en

caso de no participar, se le siguid tratando de una manera profesional y ética.

Todos los pacientes participantes en el estudio fueron informados mediante la carta
de consentimiento informado de los procedimientos, riesgos, beneficios y propositos del

estudio.

La divulgacion sera realizada en una base de datos disponible al publico donde se

publicaran los resultados positivos o negativos del estudio.

La salud y bienestar del paciente antes que los propdsitos de la investigacion.
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METODOS DE MEDICION Y ESTANDARIZACION

La historia clinica fue elaborada y llenada por el propio investigador mediante
preguntas dirigidas hacia al sujeto de estudio, Se empled el formato de historia clinica de

la especialidad de periodoncia de la FOUADY.

La carta de consentimiento informado (anexo 1) fue elaborada por el investigador,
explicada al paciente y se le entreg6 a este tltimo para firma de aceptacion o negacion de
participar en el estudio.

En el analisis histoldgico e histomorfométrico se emplearon los métodos estandar
y la nomenclatura establecida por la Sociedad Americana de Investigacion Osea y Mineral
(ASBMR, por sus siglas en inglés) para determinar los parametros 6seos (81). Estos
parametros fueron procesados en el programa Microsoft Excel 2016® empleando
estadistica descriptiva de las medidas de tendencia central, para las variables de interés

(anexo 2).

Se empled el método semicuantitativo de puntuacion inmunoreactiva (ISR), para
determinar el rango de inmunotincion (82), cuyos datos fueron analizados con el software
Microsoft Excel 2016®, empleando estadistica descriptiva de medidas de tendencia

central.
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RESULTADOS

En el presente estudio participaron un total de 10 pacientes (3 hombres y 7
mujeres), donde se realizaron 10 preservaciones alveolares, de las cuales 4 en dientes
anteriores (todos del maxilar) y 6 dientes posteriores (3 en el maxilar y 3 en mandibula)
en un periodo de curacién de 6 meses. La edad promedio de los sujetos de estudio fue de

62.4 afos con un rango de edad de 58-75 afos.

Los sujetos fueron divididos en tres grupos de estudio: grupo 1: xenoinjerto (3
pacientes); grupo 2: xenoinjerto + aloinjerto (4 pacientes); y grupo 3. Xenoinjerto +
aloinjerto con PRGF (3 pacientes). En todos los grupos la examinacién clinica no tuvo
signos de inflamacidn/infeccion y todos los sitios de la preservacién alveolar curaron sin

alteraciones.

La biopsia 6sea fue realizada mediante una fresa trefina de la casa comercial BTI®,
siendo tomada en la zona central del sitio de colocacion del implante, empleando una guia
quirdrgica para la guiar la direccion. En algunas ocasiones cuando la biopsia 6sea se
fragmentaba durante el fresado, todas las piezas se recuperaban con cuidado y se utilizaron

como una misma biopsia.
GRUPO I: XENOINJERTO

En el analisis de los cortes histolégicos del grupo 1 tefiidos con H&E se observan
la presencia de pequefias areas eosindfilas representativas de tejido 6seo mineralizado
vital, en cuyo interior se encuentran osteocitos redondos-ovales en lagunas. Se puede
apreciar gran cantidad de fragmentos 6seos levemente eosindfilos con formas irregulares
de diversos tamafos, sin presencia de osteocitos en el interior, lo cual es indicativo de
injerto 6seo residual, en cuya periferia se observa la presencia de céelulas en aposicion
directa lo que puede sugerir un signo de reabsorcidn/asimilacion del mismo. De igual
manera se puede notar la presencia de abundante matriz ésea no mineralizada con gran
cantidad de células que se distribuye entre el tejido 0seo vital y xenoinjerto, donde en

ciertas regiones presentan una coloracion eosinofila clara (Figura 1A).
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Los cortes tefiidos con Tricromica de Masson muestran lineas de coloracion roja
en diversas secciones de tejido Oseo, lo cual es interpretado como “lineas de cemento”
(reversal lines en inglés) que son areas de formacion de tejido 6seo. En regiones de
aposicion activa se puede percibir gran cantidad de osteoblastos con nucleo grande y
citoplasma granuloso en los bordes del hueso, asi como también presencia de escasos
osteoclastos, lo cual es un signo de remodelacion 6sea. Un estroma de matriz 6sea con
abundantes células y vasos sanguineos pueden notarse en diversas regiones del corte

histoldgico (Figura 1B).

En el analisis histomorfométrico de las biopsias Gseas, se realizé la evaluacion de
los porcentajes de: area de tejido 6seo formado, area de injerto éseo residual y area de
tejido blando/espacio vacio, cuyos resultados fueron de 21.60% + 5.35%, 23% + 1.24% y
57.17% * 6.37% respectivamente.

En el analisis de las biopsias 6seas, se encontré que las tres muestras obtuvieron

una baja densidad celular (< 500 células) en la matriz Gsea.

En la inmunohistoquimica de VEGF se puede observar la tincion de color marrén
en el citoplasma y membrana de las células, la media de la escala IRS fue 5 (rango de 4-

6) lo que indica que hay una expresién moderada del factor de crecimiento (Figura 1C).

En el andlisis inmunohistoquimico de la ON se observa la tincion de color marron
en el citoplasma de los osteoblastos, la media de la escala IRS fue de 7 (rango de 6-9) lo

que representa una expresion moderada de esta proteina (Figura 1D).
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Figura 1: A) Tincion H&E, x10. B) Tincidn tricrdmica de Masson, se observan osteocitos
dentro sus lagunas (flecha), x40. C) Inmunotinciéon moderadamente positiva para VEGF,
x40. D) Inmunotincion moderadamente positiva para ON, x40. H = hueso vital; | = injerto
residual; V = tejido conectivo/vacio.

GRUPO 2: XENOINJERTO + ALOINJERTO

En la examinacién de los cortes histologicos del grupo 2 tefiidos con H&E se
observan regiones eosindfilas en cuyo interior se muestra la presencia de lagunas con
osteocitos redondos-ovales que demuestra la neoformacion de tejido 6seo vital. Asi mismo
se puede apreciar areas levemente eosinéfilas con abundantes células en la periferia del
nuevo tejido 6seo formado, como en los fragmentos de injerto residual, lo que es sugestivo
de osteoblastos secretando matriz dsea en vias de mineralizacion. Pueden observarse a lo
largo de diferentes campos de la muestra histoldgica fragmentos o islotes de tejido 6seo
de diversos tamafios eosindfilos con areas basofilas, de forma irregular, y sin células en el
interior que corresponde a injerto dseo residual. Ninguna de las muestras de este grupo
presentd infiltrado inflamatorio, lo cual es un signo de adecuada tolerancia tanto al

xenoinjerto como al aloinjerto (Figura 2A).
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Los cortes tefiidos con Tricrdmica de Masson muestran fragmentos 6seos de
coloracion azul fuerte con células en el interior lo que representa hueso vital, diversos
fragmentos de coloracion azul clara sin células en el interior, aislados o con células en la
periferia, lo cual se interpreta como injerto 6seo. De igual forma se puede apreciar diversas
“lineas de cemento” de coloracion roja en el hueso vital, las cuales son compatibles con
tejido osteoide en via de mineralizacion. En ciertas regiones se puede observar aposicion
de osteoblastos con osteoclastos en cercania, signo de remodelacion 6sea. Una matriz
fibrocelular con vasos sanguineos puede observarse entre los fragmentos 6seos (Figura
2B).

En el analisis histomorfométrico del grupo 2 se evaluaron los porcentajes del area
de tejido 6seo formado, area de injerto residual y area de tejido blando/espacio vacio,
cuyos resultados de promedio fueron 28.91% + 7.18, 18.50% + 3.46% y 52.62% * 8.23%

respectivamente.

En el analisis de las biopsias dseas, se encontrd que todos los pacientes del grupo

2, tuvieron una baja densidad celular (< 500 células) en la matriz dsea.

En la inmunohistoquimica del VEGF se observa la tincion de color marrén del
citoplasma y membrana de las células positivas, la media de la escala IRS fue de 6 (rango
4-9), que corresponde a una expresién moderada del factor de crecimiento (Figura 2C).

En el analisis inmunohistoquimica de la ON se observa tincidn de color marrén en
el citoplasma de los osteoblastos. La media en la escala IRS fue de 7, lo que sugiere una
expresion moderada de la proteina (Figura 2D).
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Figura 2: A) Tincion H&E, x10. B) Tincion tricromica de Masson, se observan las “lineas
de cemento” (flecha), x40. C) Inmunotincién moderadamente positiva para VEGF, x40.
D) Inmunotincion moderadamente positiva para ON, x40. H = hueso vital; | = injerto
residual; V = tejido conectivo/vacio.

GRUPO 3: XENOINJERTO + ALOINJERTO + PRGF

En el analisis de los cortes histologicos del grupo 3 tefiidos con H&E se observan
areas eosinofilas de hueso en cuyo interior se encuentra lagunas con osteocitos redondo-
ovales, que corresponde a hueso vital mineralizado. En la periferia de los fragmentos
Oseos descritos, se presentan aposicion de células osteoblasticas y ocasionalmente
osteoclastos, indicando signo de remodelacion 6sea. De igual forma puede apreciarse la
distribucion de fragmentos 6seos de diversos tamafios y formas, sin contenido celular en
el interior, que son caracteristicos de injerto residual. Dichos fragmentos de injerto
residual se observan aislados como en aposicién directa a tejido 6seo vital o matriz, por

lo cual se considera que tienen una adecuada biocompatibilidad (Figura 3A).
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En la tincion Tricromica de Masson se puede apreciar fragmentos de hueso de
coloracién azul, con osteocitos en el interior, demostrando la vitalidad. Asi mismo, se
observa la presencia de lineas de color rojizo en el interior y periferia del hueso vital, que
son consideradas “lineas de cemento” El injerto 6seo residual se presenta como
fragmentos 6seos de coloracion azul clara, sin células, algunos fragmentos se encuentran
en contacto directo con el hueso vital y matriz 6sea. A lo largo de toda la muestra, la matriz
Osea fibrovascular puede notarse distribuyendose entre el tejido 6seo vivo y el injerto
residual. De igual forma no se observa infiltrado inflamatorio en las muestras de los

pacientes (Figura 3B).

En la examinacion histomorfométrica de las biopsias 6seas del grupo 3 se
analizaron los porcentajes del area de tejido 6seo formado, area de injerto residual y area
de tejido blando/espacio vacio, cuyos resultados fueron 26.37% + 7.70%, 15.01% + 7.20%
y 58.62 + 3.98% respectivamente. Cabe mencionar que en este grupo se presentd la menor

cantidad de injerto residual.

En el andlisis de la matriz de las biopsias dseas, se encontrd que todas las muestras

tuvieron una densidad células baja (< 500 células).

En la inmunohistoquimica de VEGF se nota la coloracion marron del citoplasma
y membrana celular de las células positivas, la media de la escala IRS fue de 8 (rango 6-

9) lo que se considera una expresién moderada del factor de crecimiento (Figura 3C).

En el andlisis inmunihistoquimico de la ON se observa una tincién de color marron
en el citoplasma de los osteoblastos. La media de la escala IRS fue de 6 (rango4-8) lo que
indica una expresién moderada de esta proteina (Figura 3D). En la tabla 5 se pueden

observar los resultados de histomorfometria e IRS.

Tabla 5. Histomorfometria e IRS de los diferentes grupos de estudio

%Formacion %Injerto %Tejido IRSde | IRSde
Osea residual blando/Espacio | VEGF ON
vacio
Grupo | 21.60% 23% 57.17% 5 7
Grupo Il 28.91% 18.50% 52.62% 6 7
Grupo |11 26.37% 15.01% 58.62% 8 6
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Figura 3: A) Tincion H&E, x10. B) Tincion tricromica de Masson, se observan osteocitos
en sus lagunas (flecha), x40. C) Inmunotincion moderadamente positiva para VEGF,
x40. D) Inmunotincion moderadamente positiva para ON, x40. H = hueso vital; | =
injerto residual; V = tejido conectivo/vacio.
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DISCUSION

La preservacion alveolar es un procedimiento ampliamente estudiado, en el cual
se han empleado una gran variedad de materiales de injertos éseos con el propoésito de
disminuir la pérdida 6sea después de la extraccion dental. Estudios y revisiones han
concluido que este tratamiento es efectivo para reducir la pérdida de hueso alveolar post-
extraccion. Sin embargo, a pesar de utilizar esta técnica quirdrgica es de esperarse que
ocurra cierta cantidad de reabsorcion de hueso, la cual es menor, cuando se compara con

curacion de alvéolos sin tratamiento (83-85).

Por definicion un biomaterial de injerto 6seo deberia ser osteoconductor,
osteoinductivo y osteogenico, sin embargo, en la actualidad solo el hueso autélogo cumple
con los tres requisitos. En los procedimientos regenerativos un sustituto dseo ideal, debe
fomentar un andamiaje bioldgico, que mantenga el volumen, induzca regeneracion y
remodelacion 6sea. Para evaluar el comportamiento biologico de los materiales en los
procesos curativos, asi como la calidad del tejido 6seo, las evaluaciones histolégicas e
histomorfométricas son muy importantes (86).

En el presente estudio se encontré una adecuada biocompatibilidad de los injertos
6seos utilizados, en donde ningin grupo de estudio presenté reaccion inflamatoria. En los
tres grupos de estudio se pudo observar hueso mineralizado, en cuyo interior se observaron
osteocitos en lagunas, demostrando vitalidad del tejido. De igual manera, se pudo observar
espacios medulares gue contenian una matriz 6sea rica en fibras de colageno, células
(osteoblastos, osteoclastos, células mesenquimaticas) y vasos sanguineos, que se
distribuian entre el tejido dseo, y fragmentos de biomateriales. A pesar de haber
transcurrido 6 meses, se encontraron cantidades variables de injerto residual en todos los
grupos de estudio, el cual se encontraba tanto de forma aislada, como en contacto con

hueso vital y matriz 6sea, indicando una adecuada asimilacion por parte del organismo.

El grupo | presentd el mayor porcentaje de injerto residual (23%) y menor
formacion dsea (21.60%) comparado con los grupos 11 (18.50% y 28.91%) y 111 (15.01%
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y 26.37%). Este resultado posiblemente se debe a que los xenoinjertos bovinos solo
promueven la osteoconduccion, y presentan una tasa lenta de reabsorcion del biomaterial,
lo que ocasiona una persistencia mas prolongada en el tejido 6seo (87). Min y cols en
2018, hicieron un estudio de analisis histologico e histomorfométrico de preservacion
alveolar realizada con xenoinjertos y membrana no reabsorbible. Reportaron que el
porcentaje de hueso vital y de injerto residual fue de 37.5 = 21.3% y 12.5 + 8.9%
respectivamente. Asi mismo, no encontraron diferencias significativas entre los
parametros histomorfométricos y el sitio del alvéolo post-extracion (por ejemplo:
mandibula vs maxilar, anterior vs posterior). Concluyendo que no hay evidencia de que la
composicion histoldgica observada en los sitios preservados, pueda influenciar en el
resultado de los implantes colocados en sitios donde se realizd preservacion alveolar (88).
Sin embargo, Becker y cols en un estudio clinico reportaron que los xenoinjertos usados
en la preservacion alveolar no favorecen la curacion del alvéolo, asi como también no
contribuyen significativamente a la interfase hueso-implante, concluyendo que estos
biomateriales ayudan al mantenimiento de cresta debido al tiempo de reabsorcion
prolongado (89). La tasa de reabsorcion lenta de los xenoinjertos puede ser interpretado
de dos maneras distintas. Por una parte, esta reabsorcion lenta favorece el mantenimiento
de la dimension alveolar después de la extraccion dental. Por otro lado, la gran cantidad
de injerto residual puede tener un impacto negativo en la estabilidad primaria del implante,
y como consecuencia de una osteointegracion exitosa (83,84). Sin embargo, Mardas y cols
en su revision sistematica concluyeron que la supervivencia, éxito y niveles marginales
de hueso de los implantes colocados en sitios de preservacion alveolar, fueron
comparables al de los implantes colocados alvéolos sin tratamiento. Concluyendo que la
preservacion alveolar es un tratamiento efectivo, y no hay evidencia que reporte que afecte

el exito de la terapia implantoldgica (90, 91).

El origen de los sustitutos 0seos, asi como el proceso de manufacturacion del
mismo son variables que pueden influir en los pardmetros histomorfométricos (85).
Guarnieri y cols en 2017, realizaron un estudio clinico comparativo de preservacion
alveolar entre dos xenoinjertos, uno de origen bovino y otro bovino, encontraron que el
xenoinjerto porcino tuvo mayor porcentaje de formacién dsea y menor injerto residual
(32.19% y 6.57%) respecto al de origen bovino (26.85% y 17.24%) (92). Cook y Mealey
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en 2013 compararon dos protocolos diferentes de xenoinjertos en la preservacion alveolar,
reportando que el protocolo 1 (90% hueso bovino inorganico con 10% fibras de colageno)
obtuvo una media de 32.83% de hueso vital y 13.44% de injerto residual, mientras que el
protocolo 2 (esponja de xenoinjerto, 70% colageno bovino tipo 1 cubierta por 30% de
hidroxiapatita mineral) obtuvo 47.03% de hueso vital y sin injerto residual (93).
Concluyendo que a pesar de que el protocolo 2 obtuvo un mayor porcentaje de hueso vital,
clinicamente no se evidenciaron cambios dimensionales significativos entre ambos
protocolos. Por lo tanto, el analisis histolégico e histomorfométrico son de vital

importancia para la valoracion de la calidad dsea.

La combinacion de injertos 6seos ha sido empleada en diversos estudios clinicos,
con el objetivo de incrementar las ventajas de cada tipo de biomaterial. En el presente
estudio se realizd la combinacion de xenoinjerto (particulado de origen bovino) con
aloinjerto (matriz 6sea desmineralizada), y de xenoinjerto + aloinjerto + PRGF. Se
encontré que ambas combinaciones tuvieron un mayor porcentaje de formacion dsea, asi
como menor cantidad de injerto residual, cuando se le comparaba con el xenoinjerto solo.
Cabe mencionar que el grupo donde se utiliz6 PRGF obtuvo el menor porcentaje de injerto
residual. Esto puede deberse a la que la matriz dsea desmineralizada tiene una tasa de
reabsorcion mas rapida, asi como un posible potencial osteoinductivo que favorece la
estimulacion de células dseas. De igual forma, se ha reportado que el empleo de PRGF
acelera la curacion de los procedimientos quirargicos, mejora el confort postoperatorio, y
cuando el coagulo de fibrina se combina con sustitutos éseos, disminuye el tiempo de
reabsorcion de los mismos (61,67). De Tullio y cols en 2019 realizaron un estudio clinico
en donde compararon la eficacia de dos biomateriales aloplasticos, el sulfato de calcio
(SC) y la nano-hidroxiapatita sinterizada (NHS). Concluyeron que las combinaciones de
ambos sustitutos Gseos presentaron mejor comportamiento bioldgico en formacion de
hueso vital (58.72%) e injerto residual (4.75%) respecto a la aplicacién individual de SC
(13.56% y 0.56% respectivamente) y NHS (17.84% y 21.97% respectivamente) (86).

En la revision sistematica y meta-analisis para el XIIlI European Workshop in
Periodontology: Bone Regeneration se incluyeron nueve modalidades de tratamiento para

la preservacion alveolar las cuales fueron: 1. Particulas de origen bovino mas sellado
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alveolar (SS), 2. Matriz de 90% particulas bovinas y 10% de colageno porcino + SS, 3.
Hueso particulado cortico-esponjoso porcino + SS, 4. Aloinjerto + SS, 5. Material
aloplastico con y sin SS, 6. Productos sanguineos de origen autologo, 7. Terapia celular,
8. Proteina-2 morfogénica recombinante y 9. SS solo. Concluyeron que la preservacion
alveolar previene una pérdida 6sea horizontal promedio de 1.99 mm en sentido horizontal,
vertical bucal de 1.72 mm y vertical lingual de 1.16 mm. No se pudo determinar si hay
alguna modalidad superior de tratamiento basada en la evidencia actual. Los autores
reportaron que el empleo de xenoinjertos particulados o materiales aloplasticos cubiertos
con una membrana de colédgeno o esponja de colageno de rapida absorcion, presentaron
los resultados mas favorables en preservacion horizontal (94). Sin embargo, este estudio
se basa Unicamente en los cambios dimensionales de la cresta alveolar, pero no en el

comportamiento histoldgico de los biomateriales.

Canellas y cols en 2019 realizaron una revision sistematica y meta-analisis para la
evaluacion histomorfométrica de diferentes sustitutos 6seos empleados en la preservacion
alveolar. Reportaron que el PRGF fue el mejor material en cuanto al porcentaje de nueva
formacion dsea, por otra parte, la mayoria de los injertos no fueron estadisticamente
significativos en favor de nueva formacion dsea. En el andlisis del porcentaje de injerto
residual, no se encontraron diferencias significativas entre los diferentes materiales
empleados, a excepcidn de la combinacion de plasma rico en fibrina (PRF) con aloinjerto
(AlloOss ®) que demostr6 un efecto favorable en la reabsorcion de particulas de injerto
durante la curacion alveolar. Una consideracion importante sobre este estudio es que la
dimensién de la cresta alveolar no fue evaluada, por lo cual, no es posible determinar que
biomaterial es posiblemente el mejor. Los autores consideran que una adecuada eleccion
para preservacion alveolar sea la combinacién de un injerto que conserve la dimension
como el xenoinjerto (Bio-Oss®) y otro biomaterial que promueva el porcentaje de nueva
formacion 6sea como el PRF (85). Resultados similares fueron encontrados en el presente
estudio, ya que en el grupo donde se empledé PRGF, tuvo el menor porcentaje de material
de injerto residual, posiblemente debido a que cuando se emplean concentrados
plaquetarios autologos, la curacion de las heridas se acelera, favoreciendo de esta manera
la reabsorcion de sustitutos 6seos. Stumbras y cols en 2020 realizaron estudios en donde

compararon la eficacia del PRGF, xenoinjerto bovino particulado con membrana de
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coldgeno, aloinjerto (FDBA) con membrana de colageno en la preservacion alveolar,
frente a sitios post-extraccion con curacion espontanea (grupo control). En cuanto a
cambios tridimensionales a los 3 meses post-tratamiento medidos con tomografia
computarizada de haz conico, encontraron que la menor pérdida en sentido horizontal (1
mm debajo la cresta dsea) fue hallada en el grupo del xenoinjerto (-0.68 + 0.67 mm)
sequido del PRGF (-1.25 £ 1.10 mm), aloinjerto (-1.49 + 0.87mm) y el grupo control (1.61
+1.76 mm). En la pérdida 6sea vertical, se hallo que el xenoinjerto tuvo el mejor resultado,
seguido del siguiente orden: PRGF, aloinjerto y grupo control. Sin embargo, en el analisis
histomorfométrico, el biomaterial con mayor formacion 6sea fue hallado en el grupo del
PRGF (75.5 £ 16.3%), seguido del grupo control (46.4 + 15.2%), xenoinjerto (20.3 £ 21%)
y aloinjerto (7.2 = 8.6%); mientras que, en el porcentaje de injerto residual, del xenoinjerto
(45 £ 19%) y el aloinjerto (38.5 + 26.4%) no fueron estadisticamente significantes. Por lo
cual, el material que mejor preservo la cresta alveolar fue el xenoinjerto, mientras el que

presento mayor porcentaje de hueso vital fue el PRGF (62,66).

En la literatura se han descrito diversas técnicas en el procedimiento de
preservacion alveolar, una caracteristica a tomar en cuenta es el manejo del colgajo para
el cierre de la herida. Entre sus variantes se encuentran: levantamiento de colgajo con
cierre primario, sin colgajo con curacion por segunda intencion y recubrimiento con
injerto gingival libre (95). En el presente estudio se realiz6 levantamiento de colgajo con
la intencion de cierre primario de la herida, siguiendo los principios PASS de la
regeneracion 0sea guiada, con el objetivo de aislar el alvéolo preservado del medio bucal,
sin embargo, una de sus desventajas es la pérdida de encia queratinizada y desplazamiento
de linea mucogingival. En una revision sistematica sobre el manejo de colgajos en la
preservacion alveolar, se reportd que no hay diferencia significativa en los cambios de las
dimensiones Oseas entre la curacion por primera intencion, injerto gingival libre y
curacion por segunda intencion. Sin embargo, la curacion por segunda intencion presento
mejor nivel de grosor de encia queratinizada frente al cierre primario. Asi mismo, la
curacion por segunda intencion demostro tener mejor confort post-operatorio frente al
cierre primario e injerto gingival libre (95). Barone y cols, realizaron un estudio en donde
compararon cambios histoldgicos e histomorfométricos de la preservaciéon alveolar

realizada con y sin colgajo. Reportaron que los porcentajes de nueva formacion 6sea,
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tejido blando e injerto residual fueron de 22.5y 22.5%, 59.3 y 59.4% y 18.6 y 18.2% para
los procedimientos con colgajo y sin colgajo respectivamente. Concluyendo que no se

encontraron diferencias significativas entre ambos procedimientos (96).

Diversos marcadores 6seos tanto de formacion como de resorcion, han sido
estudiados con el objetivo de comprender mejor la fisiologia de curacion del hueso
después de procedimientos regenerativos. En el presente estudio el marcado de la
inmunotincion de VEGF obtuvo una expresion moderada (IRS rango de 4-8) en los tres
grupos de estudio, siendo el grupo del PRGF el cual obtuvo el valor mas alto (IRS de 8).
Este resultado sugiere que hay actividad osteoblastica activa, ya que el VEGF producido
en osteoblastos es un indicador de formacidn o reparacion de tejido 6seo. Mientras que la
expresion del factor de crecimiento en expresado en las células endoteliales es una
referencia de angiogénesis (75). Por su parte, la inmunotincion de la ON presentd una
expresion moderada de IRS en los tres grupos de estudio. Las células positivas a ON se
encontraban en la periferia del nuevo hueso formado, asi como también en la matriz 6sea
no mineralizada. Brkovic y cols reportaron la expresion de ON en osteoblastos
diferenciados o células similares a osteoblastos que se encontraban en la periferia del
nuevo hueso formado, asi como también en la médula 6sea y alrededor de particulas de
injerto residual de fosfato beta-tricalcico, después de 9 meses de haber realizado la
preservacion alveolar. Cabe mencionar que los autores no realizaron ningin tipo de
cuantificacion de las inmunotinciones (97). Este resultado demuestra que hay una
actividad de mineralizacién, ya que la ON esta se localiza en los osteoblastos que
presentan actividad de deposicidn de cristales de hidroxiapatita (72). Otros estudios se han
enfocado en marcadores 6seos, como lo son: BMP-2, BMP7, osteocalcina, osteopontina,
Runx2, fosfatasa alcalina, TNF-a, entre otros. Los cuales han reportado que marcadores
catabdlicos de hueso estan incrementados, mientras que los osteogénicos disminuidos, en

sitios de preservacion alveolar realizada con biomateriales (7, 98, 99).

Una de las principales limitaciones del presente estudio fue la poca cantidad de
pacientes por cada grupo de estudio, asi como de los sitios de extraccion (anteriores y
posteriores, maxilar y mandibula), lo cual crea un gran sesgo en el estudio. Por lo

mencionado anterior, se decidid realizar un estudio solo descriptivo, sin emplear algin
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tipo de estadistica comparativa entre grupos. Otra limitante fue la poca cantidad de
muestra de hueso obtenida para la gran cantidad de tinciones e inmunotinciones
realizadas, lo que ocasion0 que, en los ultimos procedimientos de laboratorio, la muestra
analizar fuera escasa. Una variable no analizada fue la edad, debido a la poca cantidad de
sujetos de estudio, y rangos similares de edad (58-75 afios). Esta reportada que la edad del
paciente influye en el proceso de curacién del alvéolo post-extraccion, en donde, tanto la
angiogenesis como la osteogénesis estan retrasadas en pacientes ancianos (17). Otro dato
a tomar en cuenta, es que la toma de la biopsia 6sea fue realizada a los 6 meses, que
corresponde a una colocacion tardia del implante, en donde a pesar de haber transcurrido
un tiempo prolongado, aun se observaban grandes cantidades de injerto residual, sin
embargo, no se encontraron grandes diferencias entre los grupos de estudio, siendo del
grupo del xenoinjerto donde hallé la menor formacion ésea y mayor cantidad de injerto
residual, mientras que el grupo de PRGF obtuvo la mayor reabsorcién del injerto éseo. En
la inmunohistoquimica tanto el VEGF y ON tuvieron expresiones moderadas en los
grupos de estudio, sin tener diferencias significativas. Por dltimo, una gran limitacion fue
no tener un grupo control (alvéolo con curacion espontanea), con el cual comparar los

resultados histologicos, histomorfométricos e inmunohistoquimicos.
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CONCLUSION

El presente estudio demuestra que todos los sustitutos 6seos empleados en la
preservacion alveolar fueron adecuados para la colocacion de implantes, presentaron
buena biocompatibilidad, sin presencia de reacciones autoinmunes. Se encontraron
diferencias histoldgicas e histomorfométricas entre los grupos de estudio. EIl grupo |
presentd el menor porcentaje de formacion dsea y mayor cantidad de injerto residual,
mientras que el grupo 111, obtuvo el menor porcentaje de injerto residual. ElI empleo de
PRGF junto con injertos 6seos puede ser beneficioso para acelerar el tiempo de
reabsorcion del biomaterial, sin embargo, no se encontré diferencia significativa en el
porcentaje de formacion 6sea. En la inmunohistoquimica todos los grupos de estudio

presentaron expresion moderada, tanto en el VEGF como ON.

Se requieren mas estudios con un numero mayor de muestra, que analicen tanto
los cambios dimensionales de la cresta alveolar como la histomorfometria de los diferentes
sustitutos 6seos empleados en procedimientos regenerativos. Todo lo anterior, con el
objetivo de encontrar el biomaterial 6seo que presente la menor reduccion del hueso

alveolar y mayor calidad ésea.
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ANEXOS

ANEXO 1 CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Titulo del protocolo: “Evaluacion histologica e histomorfométrica de la preservacion
alveolar realizada con xenoinjertos”

Investigador principal: C.D. Luis Felipe Mendoza Rivero
Sede del estudio: Facultad de Odontologia de la Universidad Auténoma de Yucatan.

El (la) que suscribe:

Con domicilio:

En caracter de: Edad: Género:

Este Formulario de Consentimiento Informado se dirige a hombres y mujeres que son
atendidos en la clinica de especialidad de periodoncia de la Facultad de Odontologia de la
Universidad Autonoma de Yucatan, y que se les invita a participar en la investigacion de
“Evaluacion histologica e histomorfométrica de la preservacion alveolar realizada con
xenoinjertos”

El presente estudio se realiza durante el periodo comprendido entre enero 2019 y marzo
del 2020. Se le informa que toda la informacién solicitada durante este proyecto sera
utilizada exclusivamente por los investigadores con fines de aprendizaje cientifico. Toda
la informacion personal recabada sera de caréacter confidencial. Unicamente los datos de
los resultados del estudio histolégico e histomorfométrico seran utilizados.

Los objetivos del estudio es determinar el grado de calidad dsea que se encuentra después
de realizar el procedimiento de preservacion alveolar empleando xenoinjerto de diferentes
tamanos de particula 6sea. Cabe mencionar que, usted como participante tiene derecho a
renunciar al estudio y reusarse a proporcionar informacion de cualquier indole, sin que

esto afecte la calidad de atencidn que se le brinda en esta institucion.

La participacion consistira en dos etapas, la primera consiste en el procedimiento

quirdrgico en el cual se extraera un érgano dental y posteriormente se colocara material
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el sustituto dseo cubriéndose con una membrana barrera reabsorbible. La segunda etapa
consistira en la toma de muestra del hueso en el sitio previamente injertado para el estudio
histologico del sitio del injerto a los 6 meses posteriores a la intervencion quirdrgica. Entre
los posibles riesgos que se pueden presentar se encuentran: infeccion post-operatoria,
edema y dolor, sangrado, reapertura de la herida, exposicion de membrana barrera,
reabsorcién o pérdida del material de injerto, rechazo del material de injerto.

He sido informado de manera verbal, libre y sin coercion alguna, en forma clara sencilla
y suficiente sobre el procedimiento a efectuarse en mi persona, habiéndome explicado
detalladamente los objetivos de la investigacion, asi como los beneficios y posibles riesgos
que conlleva a cabo. Sabiendo lo anterior, expreso consentimiento para que el Cirujano
Dentista Luis Felipe Mendoza Rivero, realice en mi persona dentro de los limites

otorgados en su carrera profesional, los estudios correspondientes

Si consiento: No consiento:

Fechay hora: Firma:

Paciente, tutor, representante legal o familiar

Nombre:

Domicilio:

Identificacion: Parentesco:

Firma: Consiento: No consiento:
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ANEXO 2 INSTRUMENTO DE MEDICION

Fecha:

Nombre:

Historia clinica:

Edad:

Sustituto 6seo empleado:

a) Xenoinjerto

b) Xenoinjerto + Aloinjerto

c) Xenoinjerto + Aloinjerto + PRGF

Region de interés 1 (Hematoxicilina & Eosina)

Variable

Porcentaje

ISR

Nuevo hueso formado

Tejido blando/espacio vacio

Injerto residual

VEGF

Osteonectina

Regidn de interés 2 (Tricromica de Masson)

Variable

Porcentaje

ISR

Nuevo hueso formado

Tejido blando/espacio vacio

Injerto residual

VEGF

Osteonectina
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Regidn de interés 3 (Hetatoxicilina & Eosina)

Variable

Porcentaje

ISR

Nuevo hueso formado

Tejido blando/espacio vacio

Injerto residual

VEGF

Osteonectina

Regidn de interés 4 (Tricromica de Masson)

Variable

Porcentaje

ISR

Nuevo hueso formado

Tejido blando/espacio vacio

Injerto residual

VEGF

Osteonectina
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