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TEMA: “Regeneracion 6sea comparando apositos colagenos e hidroxiapatita
estudio experimental en ocho cobayos.

Autor: Od. David Felipe Arévalo Wazhima

Tutor: Dr. Franklin Eduardo Quel Carlosama

RESUMEN EJECUTIVO

La Regeneracion dsea consiste en un proceso fisiolégico que tiene como proposito
la regeneracion del hueso en zonas con deficiencias producto de lesiones, traumatismo
entre otras causas. El proposito de este estudio fue evaluar histolégicamente la
reparacion de defectos 6seos de cinco paredes comparando apdsitos de colageno e
hidroxiapatita. Se usaron 8 cobayos raza andina, pelo corto, hembras de 1 afio de edad y
de un peso entre 1-2 kg, a los que se les intervino quirdrgicamente en el fémur para
crear 3 defectos 6seos de 2 mm de profundidad por cobayo, obteniendo 3 grupos: Grupo
A o0 Grupo Control regenerado fisiologicamente, Grupo B que fue Tratado con
Apositos de Colageno, Grupo C tratado con Hidroxiapatita, se realizaron cortes
histologicos para evaluar, cuatro cobayos fueron evaluados a las 3 semanas y cuatro
cobayos a las 4 semanas. EI Grupo B tendria una mayor cantidad de regeneracion 0sea
a las 3 semanas con un 65% mayor al Grupo A y C que obtuvieron un 57,5 % , a las 4
semanas el Grupo B fue superior con 82,5%, siendo el valor estimado de regeneracion
del Grupo A 'y C un 75%, estos valores fueron sometidos a la prueba no paramétrica de
Kruskal Wallis, obteniendo p = 0,09 para las tres semanas permitiendo inferir que no
existié diferencia significativa entre los grupos y un valor p = 0,18 para las cuatro
semanas que también permitié determinar que no existié diferencia significativa, . Por
lo tanto no existe una diferencia importante en la regeneracién Gsea al comparar

apositos de colageno e hidroxiapatita a las 3 y 4 semanas.
PALABRAS CLAVE: REGENERACION TISULAR GUIADA/ INJERTO

ALOPLASTICO/ PRESERVACION ALVEOLAR/ OSTEOPROMOCION/
OSTEOCONDUCCION
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REGENERATING BONE COMPARING COLLAGEN DRESSINGS AND

HyDROXYAPATITE EXPERIMENTAL STUDY IN EIGHT GUIENA PIGS
Author: Od. David Felipe Arévalo Wazhima
Tutor: Dr. Franklin Eduardo Quel Carlosama

ABSTRACT

Bone reneration is a physiological process that has an its purpose the bone regeneration
in areas with deficiences product of injuries, trauma, among other causes. The purpose
of this study was to evaluate histologically for bone defects repair of five walls
comparing collagen dressings and hydroxyapatite. Eight guinea pigs race Andean, short
hair, females of 1 year of age and a weight between 1-2 kg, were used. They were
underwent surgery in the femur to create 3 bone defects of 2 mm of depth for each
guinea pig. It was obtain 3 groups: Group A or Control Group regenerates
physiologically. Group B that was treated with collagen dressings, Group C treated with
hydroxyapatite, histological sections were performed to assess, and four guinea pigs
were evaluated at 3 weeks and four guinea pigs at 4 weeks. The group B Would Have
greater amount of regeneration bone at 3 weeks witth 65% greater to the group A and C
that obtained 57,5% at 4 weeks Group B was higher than group A and C with 82,5 % in
comparison with 75% of the two groups, these values were subjected to the non
parametric Kruskall Wallis test obtaining 0.009 for three weeks allowing to infer that
there was no significant difference between the groups and a p-Value=0.18 for the four
weeks it also allowed to determine that a significant difference did not exist.
Thererefore there is not an important difference in the bone regeneration to compare

collagen dressings and hydroxyapatite at three and four weeks

KEY WORDS: GUIDED TISSUE REGENERATION/ ALLOPLASTIC GRAFT/
ALVEOLAR/PRESERVATION/OSTEOPROMOTING/ OSTEOCONDUCTION.
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INTRODUCCION

La extraccion dental sigue siendo un procedimiento frecuente, las causas mas
habituales serian caries, enfermedad periodontal, trauma dentoalveolar y fracasos
endodonticos (Salgado, Zea, Gonzales, & Velosa, 2014), (Buser, 2012). Una vez
realizada la extraccion se producen una serie de procesos fisiologicos que incluyen:
“Formacion del coagulo el dia de la cirugia, a los dos-tres dias el codgulo se mantiene
pero empieza la formacion de tejido de granulacion, a los cuatro dias todavia se
encuentra la presencia de coagulo sanguineo, tejido de granulacion, tejido conectivo y
epitelio, a los 7 dias desaparecio el coagulo, observandose tejido de granulacion, tejido
conectivo, osteoide y epitelio; a los 20 dias tendriamos tejido conectivo, osteoide,
epitelio y a los 40 dias encontramos tejido conectivo, hueso y epitelio” (Amler, Johson,
& Salman, 1960) (Cardopoli, Lindhe, & Araujo, 2003) (Chapuis, Engel, Reyes, & otros,
2013). Dentro de este proceso se produce de manera normal la atrofia del proceso
alveolar, obteniendo rehabilitaciones orales con alteraciones estéticas y funcionales
segun refirieron (Knezovic, Celebic, & Lasic, 2002), siendo mas importantes las
funcionales como la alimentacion, masticacién y fonacion sobre todo en pacientes con

protesis totales.

(Buser, 2012) indico que el ITI(International Team For Implantology) describio
cuatro tipos de tratamientos para la planificacion de la terapia con implantes posterior a
la exodoncia, dependiendo del tiempo clinico que va a ser utilizado, describiendo como
Tipo | la colocacion inmediata del implante, Tipo Il de 4 a 8 semanas postexodoncia,
Tipo 111 de 12 a 16 semanas postexodoncia y tipo IV cuando transcurren mas de 6 meses
para la colocacion, dejando como recomendaciones que el tipo | no se emplear como
procedimiento de rutina sin antes valorar minuciosamente el caso, debido a los

problemas estéticos que se pueden generar.

Debido a los problemas mencionados, (Adriaens P. , 1999) describié la preservacién
alveolar “como un procedimiento que se realiza en el momento de la extraccion y
permite mantener las dimensiones y contornos alveolares™, por lo que la terapéutica
estaria enfocada en la mayoria de los casos a emplear biomateriales para conservar el

volumen Gseo para obtener resultados estéticos y funcionales.



El proposito de este estudio fue evaluar la diferencia en la regeneracion dsea entre
apositos de colageno e hidroxiapatita.



CAPITULO I

1. EL PROBLEMA

1.1.  Planteamiento del problema

A pesar de los avances de la Odontologia preventiva y terapéutica, la extraccion
dental sigue siendo un procedimiento frecuente como refieren(Ramirez, Pérez, &
Sanchez, 2010), datos de la Universidad Central del Ecuador determinaron que cerca de
“6000 dientes” fueron extraidos en el periodo “2014-2015” por estudiantes de la Clinica

Integral de Exodoncia.

Las causas mas frecuentes serian caries, enfermedad periodontal segln citaron
(Ramirez, Pérez, & Sanchez, 2010), (Amler, Johson, & Salman, 1960); (Johnson, 1969),
estudiaron el proceso fisioldgico de la regeneracion 6sea de los defectos alveolares
postextraccion observando la reduccion de las dimensiones 6seas sobre todo en ancho,
siendo esta mayor que la pérdida 6sea en altura, (Atwood & Coy, 1971) tras realizar
estudios cefalométricos encontraron una reduccion dsea de 0,5mm por afio lo que nos
daria como promedio 5mm a los 10 afios, (Atwood D. , 1971) refirié que la pérdida 6sea

se produciria en la tabla vestibular, cresta alveolar y tabla lingual.

Esta reabsorcion dsea traeria como consecuencia rehabilitaciones orales con
alteraciones funcionales o estéticas de los segmentos edéntulos, incluso posterior a la
rehabilitacion de los tramos desdentados la reabsorcién Gsea continuaria segun
mencionan (Knezovic, Celebic, & Lasic, 2002). (Goiato, y otros, 2012) realizaron un
estudio donde demostraron que las prétesis desadaptadas, alterarian funciones como la
alimentacion y la comunicacion, lo que afectaria el desenvolvimiento social del

paciente.

El tratamiento del alveolo postextraccion ha sido estudiado por diversos autores (O
Brien, Hinrichs, & Schaffer, 1994); (Lecovick, Kenney, Han, & otros, 1997); (Yilmaz,
Efeoglu, & Riza, 1998); (Smukler, Landy, & Setash, 1999), con distintos materiales y
empleando técnicas de regeneraciéon dsea. (Cho, Naval, Mancha de la Plata, & Otros,

2004) Manifestaron que los sustitutos encarecerian el tratamiento del alveolo

3



postextraccion y al emplear hueso autdlogo se obtienen dos zonas quirdrgicas, por lo
que hay que buscar soluciones méas econdémicas para el tratamiento del alveolo

postextraccion.

(Garcia & Reyes, 2006) Describieron la hidroxiapatita (HAP) “Caig (PO4)s(OH),~,
como un biocristal de la familia de las apatitas, que estaria presente en huesos, dientes
asi como en la naturaleza, siendo sus principales componentes el Calcio y los fosfatos.
La HAP ha sido ampliamente utilizada como sustituto 0seo, gracias a su similitud
quimica y estructural a la HAP existente en el tejido 6seo, seria un material
biocompatible segun describieron (Sopian, Mel, Remesh, & Otros, 2007), y con
propiedades bioactivas, bioafines y osteoconductivas segun afirmaron, ademas de ser

los sustitutos 6seos mas econdmicos.

(Zamanian, Farhangdoust, Yasaei, & otros, 2014), (Artzi, Tal, & Dayan, 2000)
describieron que uno de los inconvenientes al emplear sustitutos 6seos como la
hidroxiapatita, seria encontrar particulas del mismo sin reabsorberse, aunque podria
deberse a la lenta reabsorcion de este material. (Brandao, Brentegani, Novaes & otros,
2002) Describieron que la hidroxiapatita permaneceria durante largos periodos de
tiempo por lo que preservaria el alveolo pero tendria residuos (Artzi, Tal, & Dayan,
2000), demostraron que existirian residuos a los 9 meses posteriores al relleno alveolar

con este material.

(Geiger, Li, & Fries, 2003) Describieron el colageno como un material
biocompatible, biodegradable generando desechos fisioldgicos, ademas de presentar una
adecuada interaccion con células, estos materiales tendrian una favorable influencia en

la infiltracion celular y la cicatrizacion de heridas.

(Serino, Biancu, Giovana, & Piatelli, 2003) Emplearon esponjas de 4&cido
poliglicélico y polilactico en humanos como mantenedores de espacio alveolar,
buscando la preservacion del volumen alveolar, encontrando resultados positivos,
(Darby, Chen, & De Poi, 2008) relataron que las esponjas colagenas podrian cumplir la

misma funcidn que las esponjas de acido poliglicélico/polilactico.



Los apositos colagenos por lo tanto serian ideales para un tratamiento de alveolos
grandes que van a ser sometidos a la colocacion de implantes dentales, porque
regenerarian estos defectos de una manera mas rapida y sin dejar residuos como la

hidroxiapatita.

1.2. Objetivos

1.2.1. Objetivo General

o Evaluar la Regeneracion 6sea comparando defectos tratados con apdsitos

colagenos e hidroxiapatita, mediante el uso de microscopio 6ptico.

1.2.2. Objetivos especificos

o Evaluar histoldgicamente la regeneracion de defectos 6seos de cinco paredes, sin
materiales regenerativos, mediante el uso de microscopio Optico.

o Establecer la cantidad de tejido 6seo regenerada mediante microscopio Optico,
de defectos tratados con hidroxiapatita.

o Determinar si los defectos dseos tratados con apoésitos colagenos producen una
regeneracion dsea acelerada mediante microscopia Optica

o Observar histologicamente, si existen residuos del apdsito coldgeno durante el
periodo de estudio.

o Comprobar la presencia de particulas de hidroxiapatita durante el periodo de

estudio mediante microscopia optica.

1.3.  Justificacién

(Moreno, Molina, Holz, & Alemany, 2009); (Martinelli, Hanly, & Valenzuela, 2012)
Refirieron que la formacion 6sea en sus diversas etapas, seria producto de la accion de
sustancias quimicas, actividad vascular y celular, por lo cual el enfoque preventivo de
la reabsorcién alveolar, asi como la aceleracion del proceso de regeneracién, estaria
direccionado a mejorar las condiciones quimicas, vasculares o celulares del defecto

0seo.



(Moreno, Molina, Holz, & Alemany, 2009); (Martinelli, Hanly, & Valenzuela, 2012)
Describieron los materiales y técnicas para la regeneracion, segun estos autores
tenemos: relleno alveolar con hueso autdlogo, relleno alveolar con sustitutos 0seos de
diversos tipos, relleno de alveolos con sustitutos 6seos o hueso autélogo mas el empleo
de membranas (Regeneracion Osea Guiada), rellenos alveolares con ap6sitos colagenos,
conservacion alveolar mediante el empleo de membranas coladgenas de rapida

reabsorcion, entre otras técnicas empleadas.

El hueso autologo es descrito como el “gold estandar” en estos procedimientos,
aunque la morbilidad lo hace un material poco utilizado(Cho, Naval, Mancha de la
Plata, & Otros, 2004) ademas el empleo de sustitutos oseos tipo aloinjertos o

xenoinjertos aumentan considerablemente los costes del tratamiento.

Es por ello que este estudio busca conocer como se produce la regeneracion 6sea al
emplear apositos colagenos rellenando defectos en cobayos y compararlos con la
regeneracion con Hidroxiapatita, observando mediante el empleo de Microscopio
Optico, para determinar la utilidad de esta técnica la cual nos permitiria tratamientos
implantolégicos mas rapidos y a un costo accesible para los pacientes en comparacién

con los sustitutos 6seos del mercado y evitando la morbilidad de los injertos autdgenos.

Para el desarrollo del estudio realizaremos una revision bibliografica que sustente
nuestro trabajo, posterior a esto la experimentacion en animales a los cuales crearemos
defectos en las tibias para colocar apositos colagenos e hidroxiapatita con la finalidad de
comprobar si el aposito colageno nos permite una regeneracion 6sea acelerada, lo cual
sera comprobado mediante microscopio Optico para obtener datos y asi analizarlos
estadisticamente para determinar los resultados del estudio.

1.4.  HipAdtesis

1.4.1. Hipdtesis



Los apdsitos colagenos servirian como materiales para la regeneracion 0sea, al estar
constituidos por coladgeno serian osteopromotores y al formar un entramado que
permita la migracion celular y vascular tendria propiedades osteoconductoras,
aumentando la velocidad de regeneracion, sin dejar residuos de particulas como la
hidroxiapatita.

1.4.2. Hipdtesis Nula

El aposito coldgeno no potenciaria la actividad osteogénica por una rapida

degradacion, no serviria como un material acelerador de la regeneracion 6sea.

1.4.3. Hipdtesis Alternativa

El aposito colageno retardaria el proceso de regeneracion Osea.



CAPITULO I

2. MARCO TEORICO

2.1. Antecedentes

(Amler, Johson, & Salman, 1960); (Amler M. , 1969); (Johnson, 1969) En estudios
en humanos demostraron que dentro de los procesos fisiologicos para la regeneracion
0Osea tras la extraccion dental, se produciria la reabsorcion dsea sobre todo a partir de los
18 dias posteriores a la extraccion , lo cual fue confirmado por (Atwood & Coy, 1971)
que describieron los procesos de reabsorcion y clasificaron a los maxilares segun este
parametro, (Cardopoli, Lindhe, & Araujo, 2003) en estudios animales lo ratificaron en
los tiempos actuales, (Chapuis, Engel, Reyes, & otros, 2013) estudiaron la reabsorcion
por medio de tomografias volumétricas, razén por la cual se han buscado soluciones

para prevenir esta reabsorcion.

La técnica “Regeneracion tisular Guiada” (GTR) fue descrita por (Nyman, Lindhe,
Karring, & Rylander, 1982); (Gottlow, Nyman, Thorkild, & Lindhe, 1984), este grupo
emple6 membranas de Politetrafluoretileno —expandido (PTFE-e) para separar la
regeneracion de los diversos tejidos periodontales, gracias a estos estudios (Dahlin,
Lindhe, Nyman, & Otros, 1988) utilizaron los lineamientos de la GTR creando la
“Regeneracion Osea Guiada”, observando que al aplicar membranas, la cicatrizaciéon de
tejidos blandos vy tejidos 6seos en defectos creados era distinta a lo que se conocia, el
tejido blando no se invagind, con lo que el tejido éseo no perdia volumen, ademas de

obtener una regeneracion mas rapida.

(Lecovick, Kenney, Han, & otros, 1997) en 10 casos emplearon membranas de
PTFE-e, en zonas postextraccién y compararon con zonas sin empleo de materiales
encontrando resultados positivos en las zonas con membrana, (Lecovick, Camargo,
Klokkevold, & otros, 1998) en 16 pacientes, realizaron extracciones de por lo menos
dos dientes, en un alveolo recubrieron con membranas de acido poliglicolico y
polilactico, y en el otro sin rellenos o recubrimientos, encontrando menor reabsorcion en

las zonas experimentales, Al ser los dos estudios realizados por el mismo autor, este



describid una ventaja al emplear membranas absorbibles que seria evitar una segunda

fase quirtrgica para remover la membrana en este caso de PTFE-e.

(Adriaens, 1999) Definid la preservacion alveolar “procedimiento que se realiza en
el momento de la extraccion y permite conservar las dimensiones y contornos
alveolares”, (Horowitz, Holtzclaw, & Rosen, 2012), (Salgado, Zea, Gonzales, & Velosa,
2014) describieron varios materiales entre los que mencionaron: membranas, sustitutos

0seos, esponjas colagenos, asi como de acido poliglicdlico y polilactico.

(Camargo, Lecovik, Weinlaender, & otros, 2000) Estudiaron la reaccion de los
vidrios bioactivos con barreras de sulfato de calcio, debido a que ellos encontraron muy
agresiva la técnicas empleadas por (Lecovick, Kenney, Han, & otros, 1997) para
desplazar los colgajos vestibulares y linguales para evitar exposicion de membranas,
encontraron una mayor reabsorcion vertical en las zonas experimentales que en los
estudios donde se empled e-PTFE y membranas de acido poliglicolico y polilactico y

menor resorcion vertical de la tabla 6sea vestibular al cabo de seis meses.

(lasella, Greenwell, Miller, & Otros, 2003) Estudiaron las diferencias entre la
regeneracion Osea alveolar empleando hueso liofilizado con membranas colagenas
comparando con extracciones simples, llegando a la conclusién que la mejor opcién
para la colocacion tardia de implantes consiste en la preservacion alveolar debido a que

encontraron menor reabsorcioén a nivel vestibular.

(Fiorellini, Howell, Cochran, & otros, 2005) Emplearon proteinas morfogenéticas
oseas en alveolos postextraccion, las cuales fueron transportados en esponjas colagenas,
comparando con esponjas coladgenas empleadas como placebo y sitios control sin
tratamiento, encontrando en los sitios con esponjas colagenas una leve formacion ésea y

en los sitios con BMPs una formacién 6sea considerable.

(Barone, Nicoli, Giardino, & otros, 2008)Emplearon hueso porcino y membranas
colagenas en las zonas de preservacion alveolar y compararon con sitios con
extracciones dentales, encontrando una reduccion en la pérdida Osea horizontal y

vertical.



(Toloue, Chesnoiu, & Blanchard, 2012) Compararon histolégica y clinicamente la
preservacion alveolar comparando sulfato de calcio con un aloinjerto, se experimentd en
13 alveolos con sulfato de calcio y 15 con aloinjertos. Encontraron que el aloinjerto
presentaria una pobre formacion dsea y ambos materiales dejarian residuos,
clinicamente los dos materiales mantienen el contorno alveolar siendo minima la

reabsorcidn vertical, siendo mayor la reabsorcién horizontal.

(Karaca, Giilsahi, & Kodseoglu, 2015)Emplearon la técnica denominada “socket
seal”, que consiste en tomar un injerto gingival libre y colocarlo sobre los alveolos
postextraccion creando un sellado de los mismos, encontrando que es suficiente colocar
un injerto de tejido blando para mantener una buena dimensién alveolar, lo hicieron en

10 pacientes con dos extracciones por paciente.

2.2. Tejido déseo

(Delgado-Calle & Riancho, 2013) Describieron el tejido 6éseo como una forma
especializada de tejido conectivo, formado por matriz extracelular calcificada en el que
los componentes extracelulares estdn mineralizados, (Lesson, Lesson, & Paparo, 1990),
(Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006), (Misch, 2009) lo refirieron como el
tejido de sostén del organismo, siendo altamente vascularizado e inervado y estando
constituido por laminillas, la disposicion de las mismas determinaria si el hueso es

cortical 0 esponjoso.

La unidad estructural del tejido 6seo seria la osteona, que presentaria laminillas
conceéntricas alrededor de conductos vasculares o de Havers (Lesson, Lesson, & Paparo,
1990), (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006) refirieron que el hueso
esponjoso estaria constituido por laminillas que tendrian una disposicion en forma de

red delimitando cavidades en donde se alojaria la medula ésea.
(Lesson, Lesson, & Paparo, 1990) Manifestaron que el tejido éseo estaria formado

por tres componentes: células como los osteoblastos, osteoclastos, osteocitos y células

osteoprogenitoras, ademas de presentar matriz organica y matriz inorganica.
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(Simonnet, Lacey, Duncan, & otros, 1997); (Fernandez, Gracia, Del Canto, &
Blanco, 2006) Describieron a los osteoblastos como células poliédricas, con gran
actividad citoplasmatica, evidenciada por el gran tamafio de su reticulo endoplasmatico
rugoso, debido a su funcion que seria sintetizar el osteoide, el mismo que serviria como
matriz para la mineralizacion posterior del tejido éseo, ademas de otras funciones como:
dirigir la disposicion de las fibrillas de matriz extracelular, contribuir a la

mineralizacion del osteoide, mediar la reabsorcion ésea del osteoclasto.

(Nakamura, 2007); (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006) Relataron que
los osteocitos serian células maduras, es decir osteoblastos que se transformaron al ser
atrapados dentro de la matriz 6sea, serian las células mas numerosas del hueso. (Lesson,
Lesson, & Paparo, 1990); (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006); (Nakamura,
2007) senalaron que los osteocitos cambian su morfologia, siendo estos de forma
estrellada, las prolongaciones cumplirian la funcién de comunicarlo con otros osteocitos

para funciones como el trasporte de nutrientes y oxigeno.

(Lesson, Lesson, & Paparo, 1990); (Nakamura, 2007); (Ballesteros, Socha, Serrano,
& Ardila, 1999); (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006) Describieron que los
osteoclastos como células multinucleadas provenientes de células sanguineas, lo mas
probable es que se formen por la fusion de los monocitos, la funcion principal del

osteoclasto seria la reabsorcién 6sea.

(Lesson, Lesson, & Paparo, 1990)Relataron que las células osteoprogenitoras
constituirian células madre mesenquimaticas (stem cells), estas células serian
preosteoblasticas, (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006)mencionaron que las
células madre también provendrian del tejido hematopoyético, (Lesson, Lesson, &
Paparo, 1990) describieron estas células como fusiformes y de citoplasma escaso, se

encontrarian en el periostio, endostio y en los conductos vasculares del hueso compacto.

(Buser, 2012) manifestd que la formacion 6sea empieza con la aposicion de matriz
organica,(Lesson, Lesson, & Paparo, 1990); (Hernandez, Palma, & Pifia, 1998);
(Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006) manifestaron que la matriz organica
del hueso constituiria el 22 por ciento del peso 6seo, estaria formada en su mayor parte

por colégeno tipo I, aunque se ha encontrado colageno tipo I, V' y VII que le
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proporcionaria elasticidad al tejido 6seo, ademas de otros componentes como el
condroitin sulfato, osteonectina, osteocalcina depositados por el osteoblasto.

(Buser, 2012) Relat6 la importancia del colageno ya que al interactuar con proteinas
no colagenas, estaria encargado del asentamiento de los cristales minerales, (Lesson,
Lesson, & Paparo, 1990), (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006) (Buser,
2012), ademas de los proteoglicanos y glicoproteinas se encontrarian factores de

crecimiento.

(Garcia, Reyes, Gasca, & Et.al, 2006) Describié la matriz inorganica como el
componente mineral del hueso, representaria porcentajes entre el 65%-70% del peso
total del tejido 6seo. (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006) Refirieron que los
componentes principales de esta matriz serian el Calcio, fosfato, ademas de pequefias
cantidades de otros minerales como el magnesio que segun seria imprescindible para la

mineralizacion ésea.

(Garcia, Reyes, Gasca, & Et.al, 2006); (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco,
2006) Manifestaron que los minerales forman un compuesto inorgéanico, la
hidroxiapatita “Cajg (PO4)s(OH).”, que tendrian porcentajes de sodio, cloro, carbonatos
magnesio y fldor, (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006); (Garcia, Reyes,
Gasca, & Et.al, 2006) refieren que el hueso contiene porcentajes de agua de alrededor
del “8%.”.

(Buser, 2012), Manifestd que se pueden distinguir tres tipos de hueso: amorfo,
laminar y hueso primario. (Lesson, Lesson, & Paparo, 1990)En el hueso amorfo o
trabecular, las fibras colagenas se encontrarian dispuestas en forma aleatoria (Thews,
Ernst, & Vaupel, 1983)determinaron que estas fibras estarian cercanas a los vasos
nutricios. (Thews, Ernst, & Vaupel, 1983) (Buser, 2012) Describi6 que el hueso amorfo
estaria presente en etapas del desarrollo, reparacion de fracturas, en ciertas zonas de los

huesos craneano y seria reemplazado por hueso laminar.

(Thews, Ernst, & Vaupel, 1983), (Buser, 2012) relataron que en el hueso laminar las
fibras colagenas estarian dispuestas de forma paralela entre fibras y con la disposicién

de la apatita, la orientacion de las fibrillas cambia de una lamina a otra, seria
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comparable con madera laminada, el ejemplo mas claro de este tipo de hueso seria
cualquier hueso largo del cuerpo.

(Buser, 2012) Afirmd que el hueso primario seria depositado en las fases iniciales
de la formacion Osea, y durante la aposicion endocondral y periostica, aunque estas

carecen de organizacion laminar.

2.3.  Regeneracion 0sea

(Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006), (Buser, 2012), denominaron la
regeneracion tisular como el reemplazo de componentes de un tejido por elementos
similares estructural y funcionalmente, lo que debe ser diferenciado de la reparacion que
consistiria en la formacion de tejido cicatrizal, (Dimitriou, Jones, McGonagle, &
Giannoudis, 2011) afirmaron que la regeneracién seria un conjunto organizado de
acciones bioldgicas de induccion y conduccién siendo de gran importancia en este
mecanismo de regeneracion Osea el aporte vascular, la sintesis proteica y la
mineralizacion, (Buser, 2012) mencion6 que se produciria casi de forma idéntica el

patron de formacion durante el crecimiento y desarrollo.

(Thews, Ernst, & Vaupel, 1983)(Lesson, Lesson, & Paparo, 1990) Afirmaron que el
crecimiento 'y desarrollo se dan mediante mecanismos de osificacion
intramembranosa(primaria) y endocondral(secundaria), la osificacién intramembranosa
consistiria en la formacion de cimulos de células mesequimatosas que posteriormente
por el aporte vascular se trasformarian en osteoblastos y sintetizan el osteoide, los
minerales entran en contacto con las fibras colagenas empezando la osificacion, el
periostio y endostio se formarian en la capa que no osifica del tejido conectivo, (Gilbet,
2000), manifestd que las proteinas morfogenéticas Gseas serian las encargadas de la

diferenciacion en osteoblastos.

(Lesson, Lesson, & Paparo, 1990) (Gilbet, 2000) Aseveraron que la osificacion
endocondral necesitaria una base de sustento como el cartilago, (Thews, Ernst, &
Vaupel, 1983) afirmaron que este cartilago seria degradado y reemplazado de forma
paulatina por hueso depositado por osteoblastos diferenciados gracias a la

transformacion de las células mesenquimales que se encontrarian en el pericondrio.
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De manera clasica se clasifica la cicatrizacion del tejido éseo en primaria y
secundaria, aplicandose estos conceptos a las fracturas dseas segun describieron (Sfeir,
Laurence, & otros., 2005) las méas frecuente seria la cicatrizacion secundaria, la cual
estaria compuesta por una fase inflamatoria en donde el endotelio vascular se
encontraria alterado, con formacién del coagulo y acumulacion de células inflamatorias,
la segunda fase consistiria por una fase de revascularizacién en donde el tejido fibroso y
cartilago revascularizan la zona afectada, una fase reparativa, en donde por mecanismo
tanto endocondral como intramembranoso empieza la formacion de hueso inmaduro y la
ultima fase consistiria en el reemplazo de tejido inmaduro por hueso maduro

denominandose fase de remodelado.

(Rebolledo, Harris, Higgis, & Otros, 2011) Describieron la cicatrizacion de defectos
6seos pequefios de manera fisiolégica en formacion del coagulo, a los seis dias
empezaria la formacion de hueso nuevo, proliferando ampliamente los osteoblastos
detectandose al dia catorce matriz 6sea organica conocido como “callo 6seo”, posterior
a este proceso se formaria la denominada “membrana limitante” que permitiria la

formacion del hueso cortical completandose la formacién Gsea a las dieciséis semanas.

(Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006) Aseguraron que el hueso para
mantener su volumen, asi como reparar el dafio tisular y mantener el metabolismo
fosfocalcico, estaria en constante formacion y reabsorcién, lo que seria denominado
como remodelado 6seo, (Hadjidakis & Androulakis, 2006) manifestaron que el
remodelado seria el resultado de la accion tanto de osteoblastos y osteoclastos y

consistiria de tres fases, reabsorcion, fase reversa y formacion.

(Hadjidakis & Androulakis, 2006), mencionaron que la reabsorcion empieza con la
migracion de células preosteoclasticas, (Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco,
2006), afirmaron que esta migracion se debe a la activacion de la superficie 6sea por las
colagenasas, los preosteoclastos migrarian desde los vasos circundantes los mismos que
en el hueso se transformarian en osteoclastos iniciando la reabsorcion, una vez
terminada esta fase aparecen células mononucleares que preparan la superficie Osea

(fase reversa) dejandola lista para la migracién y diferenciacion de los osteoblastos que
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se encargaran de la sintesis de la matriz osteoide (fase formativa), todo este proceso

duraria cuatro meses.

(Fernandez, Gracia, Del Canto, & Blanco, 2006), Analizaron varios factores que
influyen en la cicatrizacion ésea, (Hadjidakis & Androulakis, 2006) afirmaron que se
encontrarian factores sistémicos como actividad hormonal y locales como la liberacion
de factores de crecimiento, (Cooper, 1998), (Albrektsson & Johansson, 2001), (Buser,
2012) mencionaron que los factores que permiten la activacion de la regeneracion 6sea
tras lesiones serian proteinas entre ellas las Proteinas morfogenéticas 6seas, las mismas
que permitirian una Osteoinduccién que consistiria en la diferenciacion de steam cells

en Osteoblastos.

2.4. Exodonciay cicatrizacion alveolar postextraccion

(Cosme & Berini, 2003) refirieron que la exodoncia seria el procedimiento de
cirugia oral mas frecuente, las indicaciones que indican estos autores son patologia
dentaria, patologia periodontal, motivos protésicos, ortodéncicos, estéticos, anomalias
de erupcién, motivos socio econdmicos, infecciones, trauma dentoalveolar, patologia
quistica y tumoral, (Ramirez, Pérez, & Sanchez, 2010)refirieron que las causas mas
frecuentes de la extraccion dental serian las caries y la enfermedad periodontal y el
traumatismo dentoalveolar, ademéas (Darby, Chen, & Buser, 2009)sefialaron fracasos

endoddnticos como una de las causas mas frecuentes de extraccion dental.

(Cosme & Berini, 2003) Afirmaron que se debe seguir un protocolo quirdrgico para
evitar complicaciones, dicho protocolo constaria de Maniobras previas como la
Antisepsia del campo operatorio y la anestesia y exodoncia propiamente dicha que
consta de sindesmotomia, luxacion, extraccion propiamente dicha y cuidados de la
cavidad, (Pagni, Pellegrini, Giannobile, & otros, 2012) describieron que la extraccién
deberia ser atraumatica, por la misma razon se deberia evitar levantamiento de colgajos

innecesarios evitando asi una reabsorcion 6sea excesiva.

Tras realizar una extraccién dental se activarian una serie de procesos bioldgicos
normales, dentro de los que encontramos la atrofia del maxilar (Castellanos, Zea,

Gonzales, & Juliana, 2014), (Amler M. , 1969) Estudio la regeneracion de los alveolos
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postextraccion en humanos encontrando: “Formacion del coagulo el dia de la cirugia, a
los dos-tres dias el codgulo se mantiene pero empieza la formacion de tejido de
granulacion, a los cuatro dias todavia se encuentra la presencia de coagulo sanguineo,
tejido de granulacion, tejido conectivo y epitelio, a los 7 dias desaparecio el coagulo,
observandose tejido de granulacion, tejido conectivo, osteoide y epitelio; a los 20 dias
tendriamos tejido conectivo, osteoide, epitelio y a los 40 dias encontramos tejido

conectivo, hueso y epitelio”.

= Coadgulo residunl Toj Conectivo joven
Colbgute sanguines Tej. de granulacién Form primaria de

Hemorragl
) e Comienzo formacion ostecde

rado

’;‘.ﬂ va tefide de Prolder opitchiad
g sranulacién " Prolferac_apitekal

Figura No. 1.Proceso de Cicatrizacion alveolar en Humanos
Fuente: (Amler M. , 1969)

Estos estudios se complementaron con los estudios animales realizados por
(Cardopoli, Lindhe, & Araujo, 2003) quienes estudiaron en modelos animales un tiempo
mayor “encontrando a los 60 dias hueso mineralizado y hueso maduro con espacios
medulares pequefos, a los 90 dias se va reduciendo el hueso mineral y hay mayor
cantidad de espacios, a los 180 dias encontraron tan solo 15% de hueso mineral y 85%
de hueso trabeculado”.

(Magro, Magro, & Rangel, 2003) Describieron la regeneracién 6sea en alveolos
postextraccion en ratas encontrando a los siete dias formacion de tejido conectivo, a los
catorce dias encontraron hueso trabecular en el tercio apical, a los veinte y un dias
encontraron hueso trabecular grueso en el tercio apical y tejido conectivo maduro
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invaginado en algunas areas y a los veinte y ocho dias encontraron hueso trabecular en
todo el defecto alveolar, (Buser, 2012) anuncié que defectos pequefios en conejos se

regenerarian completamente en un periodo de cuatro semanas.
2.5. Implantes en zonas postextraccion

(Buser, 2012) Describié cuatro opciones terapéuticas para la colocacion de

implantes postextraccion enunciados en la siguiente tabla:

Tabla No.1. Tipo de Tratamiento segun el tiempo de Extraccién dental
TIPO | TIPO I11:4-8 semanas  TIPO Ill: 12-16 TIPO IV: més de 6 meses
postexodoncia semanas postexodoncia

postexodoncia

Colocacién Colocacion Colocacion Colocacion del implante
inmediata del temprana del | temprana del  después de la cicatrizacion
Implante Implante después de implante, después de dsea completa

la cicatrizacién del | la cicatrizacion Osea
tejido blando parcial
Fuente: (Buser, 2012)

(Buser, 2012) Describid las ventajas, desventajas, indicaciones y contraindicaciones
de cada uno de los tipos de tratamiento, concluyendo que son muy pocos los casos
donde se aplican implantes inmediatos por los problemas estéticos que se pueden
producir, concordando con (Cosyn, Eghbali, Vervaeke, & otros, 2016) quienes
recomendarian no utilizar el tratamiento tipo | como procedimiento de rutina. Ver el

anexo 2 para ver las diferencias entre tratamientos.
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2.6. Regeneracion 0sea guiada y preservacion alveolar

(Araujo & Lindhe, 2005) Relataron que el hueso alveolar se formaria durante la
erupcion dental, (Atwood & Coy, 1971)mencionaron que tras la pérdida del diente se
suscitaria la atrofia del proceso alveolar, estudiando los cambios dimensionales tras las
extracciones, encontrando que el promedio de pérdida Gsea estaria entre 0,5 a 1 mm por
afio, (Castellanos, Zea, Gonzales, & Juliana, 2014) afirmaron que este proceso se
produce en el interior y exterior del alveolo, sobre todo en la tabla vestibular, por lo
que los procedimientos de “preservacion alveolar” serian de gran importancia para

tratamientos ulteriores.

(Nyman, Lindhe, Karring, & Rylander, 1982), (Gottlow, Nyman, Thorkild, &
Lindhe, 1984), describieron la RTG como un procedimiento en el cual se empleaban
membranas para regenerar defectos periodontales buscando restablecer completamente
los tejidos periodontales (ligamento, hueso, encia, cemento radicular), a partir de estos
estudios(Dahlin, Lindhe, Nyman, & Otros, 1988); (Dahlin, A; Linde, Jan., 1992),
crearon el concepto de Regeneracion 6sea Guiada (GBR) en donde el hueso y los
tejidos blandos fueron regenerados por separado.

Con estos antecedentes se han realizado varios estudios sobre las técnicas
regenerativas, para lo cual debemos conocer ciertas propiedades que dan como resultado
la regeneracion 6sea: Osteogeénesis, osteoconduccion, osteoinduccion, osteopromocion y
osteodistraccion (Dahlin, Lindhe, Nyman, & Otros, 1988); (Cooper, 1998);
(Albrektsson & Johansson, 2001).

Osteogénesis: “Proceso en el cual los osteoblastos y precursores celulares establecen

regiones de formacion 6sea”(Cooper, 1998).

Osteoconduccion: “Superficies y materiales que permiten el crecimiento vascular,

migracion celular y osteogénesis.”(Cooper, 1998); (Albrektsson & Johansson, 2001).

Osteoinduccion:”Proceso  de  transformacion de células precursoras en
osteoblastos”(Cooper, 1998); (Albrektsson & Johansson, 2001).
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Osteopromocion: Formacion directa de hueso al utilizar membranas de barrera
(Dahlin, Lindhe, Nyman, & Otros, 1988); (Cooper, 1998).

Osteodistraccion: Consiste en provocar una fractura 0sea que se estabilizan por un
osteodistractor, estos fragmentos se van separando progresivamente sobre un callo éseo
reparativo que los une (Puigdollers, 1999).

(Adriaens, 1999) Describid la preservacion alveolar como un procedimiento que se
realiza en el momento de la extraccion y permite mantener las dimensiones y contornos
alveolares, (Ford, Hanly, Valenzuela, Herrera, & Mufioz, 2012), afirmaron que la ROG
asi como la RTG y sus diversas técnicas y materiales serian empleadas en la
Preservacion alveolar para conservar el volumen alveolar cuando no es posible la
colocacion inmediata de implantes dentales, manteniendo un perfil 6ptimo para la

estética y funcion correcta de una protesis dental implanto retenida.

Figura No. 2.Cicatrizacion alveolar sin injertos 0seos y con injertos 0seos
Fuente: (Pagni, Pellegrini, Giannobile, & otros, 2012)

(Moreno, Molina, Holz, & Alemany, 2009); (Martinelli, Hanly, & Valenzuela,
2012); (Tomlin, Nelson, & Rossman, 2014)Realizaron revisiones bibliogréfica
describieron los materiales y técnicas empleados para relleno alveolar en varios tipos:
hueso autdlogo, aloinjerto, xenoinjerto y aloplasto, ademéas de esponjas hechas de
colageno y &cido poliglicolico/polilactico, membrana dérmica a celular, rotacion de
colgajo palatino, membranas absorbibles y no reabsorbibles, ademéas (Fiorelli, Howell,

Cochran, & otros, 2005) reportaron el empleo de esponjas colagenas con BMPs.

(Buser, 2012) Describié a los injertos 6seos autdgenos como injertos que se
obtendrian del mismo individuo, siendo el “gold standard” en las técnicas de
regeneracion 6sea, (Gongora & Texas, 2005) lo corroboran anunciando que el hueso

autdgeno poseeria los tres mecanismos de regeneracion Osea: o0steogénesis,
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osteoconduccion y osteoinduccion, siendo el principal problema la morbilidad de dos

zonas quirdrgicas pudiendo ser las zonas donantes intra o extraorales.

(Buser, 2012) Indicé que los aloinjertos serian obtenidos de individuos de la misma
especie, pudiendo ser utilizados como hueso congelado fresco, aloinjerto liofilizado o
aloinjerto de hueso desmineralizado y liofilizado, siendo el liofilizado vy
desmineralizado liofilizado los que se emplearian de manera mas frecuente, la
propiedad que emplean estos injertos es la osteoconduccion, algunos autores mencionan
que tendrian propiedades de osteoinduccion, aunque esta propiedad seria discutible
segun (Piatelli, Scarano, Corigliano, & otros., 1996)

(Buser, 2012) Afirrm6 que los Xxenoinjertos consistirian en minerales 0seos
obtenidos de otras especies animales, incluyendo algas y corales, (Artzi, Tal, & Dayan,
2000) indicaron que serian huesos obtenidos de especies bovinas y porcinas, ademas

describieron a este hueso como osteoconductor.

(Buser, 2012) Mencion6 que los sustitutos 6seos aloplasticos son sintéticos, por lo
que disminuirian el riesgo de inmunogenicidad, dentro de estos materiales se incluyen el

Fosfato tricalcico beta, la Hidroxiapatita ceramica y los fosfatos de calcio.

2.7.  Hidroxiapatita

(Garcia & Reyes, 2006) Describi6 la hidroxiapatita (HAP) “Caig (PO4)s(OH),” como
un biocristal de la familia de las apatitas, que estaria presente en huesos, dientes asi
como en la naturaleza, siendo sus principales componentes el Calcio y los fosfatos. La
HAP ha sido ampliamente utilizada como sustituto 6seo, gracias a su similitud quimica
y estructural a la HAP existente en el tejido 6seo es un material biocompatible segun
describieron (Sopian, Mel, Remesh, & Otros, 2007), y con propiedades bioactivas,
bioafines y osteoconductivas segun afirmaron (Zamanian, Farhangdoust, Yasaei, &
otros, 2014).

(Gil-Cardenas, 2008) Describieron una hidroxiapatita densa y una porosa, que
difieren en la bioreabsorcion, la HAP no porosa (densa) ha sido estudiada,

encontrandose poca reabsorcion de la misma por lo que se deberia emplearse en
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situaciones como el aumento del volumen Oseo para una protesis total segun
manifestaron(Deeb, Tompach, Morstad, & otros, 1991); (Gil-Cardenas, 2008), teniendo
la HAP porosa que presentaria poca resistencia compresiva (Zamanian, Farhangdoust,
Yasaei, & otros, 2014) mejores caracteristicas para la Regeneracion 6sea Guiada debido

a la reabsorcion.

El tamafio de la particula seria importante, (Evans, 1991) encontré en particulas mas
pequefias reacciones celulares como nucleospicnoticos, (Deeb, Tompach, Morstad, &
otros, 1991); (Gil-Cardenas, 2008) refirieron que las células podrian adaptarse al
tamafio de particula, de ahi que las hidroxiapatitas densas son biocompatibles, aunque

pueden generar procesos inflamatorios.

(Sopian, Mel, Remesh, & Otros, 2007) Estudiaron los tamafios de particula
aceptados para la formacion de hueso nuevo, encontrando que los tamafios oscilarian
entre 200-500 micras, de 100-150 micras aun puede generarse hueso, y aun en

particulas de 50 micras la osteoconduccion es posible.

(Bagambisa & Ulrich, 1990); (Quiang, Rahaman, & Otros, 2009)Estudiaron in vitro
el comportamiento de los osteoblastos en presencia de la hidroxiapatita, determinando
que estos puede crecer, proliferar y secretar matriz extracelular , (Evans, 1991)
comprobo en varios tamafios de particula de hidroxiapatita, que si bien se disminuyo el
proceso mitético en fibroblastos, la formacion de tejidos seria adecuada, por lo que se
descartaria la toxicidad de este sustituto 6seo, (Bernhardt, Lode, Peters, & Otros, 2010),
demostraron la adhesion, proliferacion y crecimiento de cepas de osteoblastos en

presencia de HAP.

(Quinn & Kent, 1984) realizaron estudios en monos y en beagles sobre la
utilizacion de hidroxiapatita en forma de implantes, encontrando reduccion de la
reabsorcion 6sea, (Najjar, Lerdrit, & Russel, 1991)realizaron un estudio en conejos,
encontraron particulas de hidroxiapatita en las zonas donde fue colocado el material,
los tiempos cicatrizales estarian disminuidos, (Brandao, Brentegani, & Otros, 2002),

realizaron un estudio en donde compararon el empleo de Hidroxiapatita, con un grupo
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experimental de Hidroxiapatita mas BMP’s, en ratas, encontrando en ambos grupos un
aumento en el tiempo de cicatrizacion alveolar(menor en el de BMP’s, sin haber
encontrado alteraciones estructurales del alveolo, esto seria beneficioso debido a que
si bien el tiempo cicatrizal esta aumentado, el hueso se mantendria con buenos
volumenes), (Santos, Campagnoni, & Spolidoro, 2008) demostraron formacién 6sea

tras emplear hidroxiapatita en perros, aunque el tiempo de formacion Gsea seria mayor.

2.8.  Apositos colagenos

(Chvapil, 1977) Describié al coldgeno como una proteina que constituye los tejidos
conectivos corporales, ademas que el conocimiento de esta molécula, ha permitido la
sintesis de esponjas colagenas, las mismas que proveen a los fibroblastos un “andamio”

para su migracion.

Los Apositos colagenos serian altamente porosos, y reabsorbibles, empleados como
agentes hemostaticos, actuarian estabilizando el codgulo y proporcionando una matriz
para el crecimiento celular, estos presentarian ventajas clinicas como: “Proteger el lecho
de la herida, coagulacién mas rapida, proporcionan matriz para el crecimiento interno
del tejido, tiempo de hemostasia 2.0, 2.5, se absorben en un periodo de 14 dias,
contiene mas del 90% de poros abiertos, se suministran en dispensadores estériles”, los
apositos en forma de bala tendrian aplicaciones en la regeneracion de defectos

alveolares postextraccion con todas sus paredes conservadas.(ZIMMER, 2012)

(Geiger, Li, & Fries, 2003) Describieron el colageno como un material
biocompatible, biodegradable generando desechos fisioldgicos, ademas de presentar una
adecuada interaccion con células, estos materiales tienen una favorable influencia en la

infiltracion celular y la cicatrizacion de heridas.
(Serino, Biancu, Giovana, & Piatelli, 2003) Emplearon esponjas de &cido

poliglicolico y polilactico en humanos como mantenedores de espacio alveolar,

buscando la preservacion del volumen alveolar, encontrando resultados positivos,
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(Darby, Chen, & De Poi, 2008) relataron que las esponjas colagenas pueden cumplir la
misma funcidn que las esponjas de &cido poliglicélico/poliléctico.

Los apdsitos colagenos serian empleados segun la revision de la literatura como
trasporte de sustancias como las rhBMPs y la rosuvastatina (Monjo, Rubert, Johan, &
Otros, 2010)emplearon esponjas colagenas con rosuvastatina, encontrando resultados

favorables en la regeneracion de defectos criticos.

(Magro, Magro, & Rangel, 2003) Emplearon colageno microfibrilar hemostatico en
alveolos postextraccion de ratas, encontrando a las tres semanas una regeneracion 6sea
mayor que en los sitios de control y a las cuatro semanas no existiria una diferencia
marcada, (Piaggio & Sacsaquispe, 2008) describieron datos similares encontrando

regeneraciones similares con sulfato de calcio.
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CAPITULO 111

3. MARCO METODOLOGICO

3.1.  Nivel de la investigacion

Exploratorio debido a que vamos a identificar la regeneracion Osea al emplear
biomateriales y compararlos con la regeneracion 6sea fisiologica, los apositos colagenos

son poco estudiados como material de regeneracion 6sea.

Explicativo debido a que al emplear biomateriales se espera una regeneracion 0sea

mas rapida debido a las propiedades que estos presentan.

Descriptivo debido a que al emplear observacion de la regeneracion 6sea esta sera

descrita.

3.2. Tipoy disefio de la investigacion

La investigacion sera de tipo Experimental, longitudinal y prospectiva.
EXPERIMENTAL porque intervenimos en la investigacién al colocar biomateriales de
regeneracion Osea en animales de experimentacion, LONGITUDINAL porque vamos a
recolectar datos a lo largo de lo que dura la investigacion para describir la regeneracion
en dos tiempos diferentes y PROSPECTIVO porque se desarrolla en el presente y se

dirige cuatro semanas posteriores a la experimentacion.

3.2.1. Criterios de inclusion
Animal: Cabayos
Raza: Pelo Corto.
Sexo: Hembra
Peso: 1-2 Kg.
Edad: 1 afio
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3.2.2. Criterios de exclusién

Animales Fallecidos
Animales con Enfermedades Sistémicas

Animales con infecciones postoperatorias

3.3.  Método de la investigacion

La investigacion sera de tipo:

ANALITICO SINTETICO: Debido a que es necesario descomponer las fases de la
regeneracion Osea para comprenderla como fendmeno fisioldgico, y al emplear
biomateriales observaremos la individualidad de la regeneracion al emplearlos y

compararlos entre si.

HISTORICO LOGICO: Debido a que estudiaremos la regeneracion 6sea de

manera cronoldgica.

INDUCTIVO DEDUCTIVO: Porque vamos a realizar observaciones de los
procesos de regeneracion fisioldgica y al emplear biomateriales, para determinar si los
materiales oseoinductores empleados son efectivos en la reduccion del tiempo clinico de

regeneracion 0sea.

SISTEMATICO: Debido a que vamos a buscar conclusiones mediante métodos

cientificos
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3.4. Variables

3.4.1. Conceptualizacion de las variables

Tabla No.2. Conceptualizacion de las variables

VARIABLE DEFINICION DIMENSION TECNICAS E

INSTRUMENTOS

REGENERACION | Proceso de | Cantidad de | Microscopia Optica
OSEA formacion 0sea | Regeneracion Osea en
cuando tras una | defectos inducidos en

lesion o defecto

tibias de cobayos.

Aposito colageno

Biomaterial a base

de proteinas
colagenas,
empleado  como

hemostatico en

La cantidad a emplear
dependera del tamafo
del

2mm.

defecto inducido,

Percepcion visual

cirugia oral
HIDROXIAPATITA | Biomaterial La cantidad a emplear | Percepcion visual
Sintético, cuya | dependerd del tamarfio

composicion es:
Calo (PO4)5(OH)2

del defecto inducido, 2

mm.

Elaborado por: Autor

3.4.2. Operacionalizacion de las variables

Ver Anexo 3

3.5.

3.5.1. Poblacion:

Poblacion y muestra

El estudio sera realizado en cobayos criados en la granja del Colegio Técnico

Superior Agronémico Salesiano.
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3.5.2. Muestra

8 cobayos hembras adultos que cumplan con los criterios de inclusion conformaran

el grupo de estudio.

Para realizar la investigacion, los protocolos asi como los animales deben ser

estandarizados y reproducibles. EI modelo experimental en animales utiliza tres

parametros:

o Animal de Experimentacion

o Maniobras en el Animal de experimentacion

o Recoleccion de datos y analisis de los mismos

Cavia Porcellus, més conocido como cobayos, cuy o conejillo de indias, pertenece al
grupo de los roedores, que son mamiferos, la coloracion de su pelaje es marrén, blanca,
negra, puede llegar a pesar hasta 2 kg de peso. Existen varias razas, las mas frecuentes
son la raza pelo corto y pelo largo, vamos a emplear de pelo corto por encontrar una

mayor cantidad de estos animales en los criaderos.

En este estudio se emplearan cobayos para la experimentacion, debido a su facil
acceso quirurgico y a la documentada aportacion al conocimiento cientifico de este

animal como modelo experimental.

Se emplearan 8 cobayos, de un peso entre 1000-2000 gramos, color marrén. Blanco
0 Gris, de 8-12 meses de edad, raza pelo corto, sexo hembra. Estos cobayos seran

obtenidos de las granjas del Colegio Agronémico Salesiano.

Los cobayos fueron numerados del 1 al 8 y se los sacrifico para el analisis
histoldgico: a las tres semanas fueron sacrificados los cobayos del 1 al 4 y a las cuatro
semanas los cobayos del 5 al 8.

3.5.3. Grupos de trabajo
Grupo A
Denominado grupo Control, este grupo esta constituido por los defectos Gseos sin

tratamiento de biomateriales.
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Grupo B

Este grupo esté constituido por defectos 0seos tratados con apdsitos de colageno.
Grupo C

Este grupo esta constituido por defectos 6seos tratados con Hidroxiapatita.

La evaluacién histologica se realizdé de manera que cuatro cobayos fueron

sacrificados a las tres semanas y cuatro cobayos fueron evaluados a las cuatro semanas.

3.6.

Figura No. 3. Cobayo experimental
Fuente: Autor
Elaborador: Autor

Equipos y Materiales

En el presente proyecto emplearemos los siguientes Materiales y Equipos
Biomateriales para regeneracion

Apositos colagenos: Apdsito de colageno tipo 1 bovino de dimensién 0,9 x 1,9
cm recortados a la necesidad del defecto(COLLAPLUG-Zimmer)

Hidroxiapatita de origen sintético por reaccién acuosa, tamafio de grano 500

micrémetros (Bionnovation).

Equipos, Instrumental e Insumos

Rotor Eléctrico (MARATHON)
Mango de Bisturi Bad Parquer N°3
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o Jeringa Carpule (Premier)

o Separador Minessota(PREMIER)

o Separador de Langenbeck(PREMIER)

o Decolador de Molt # 9(MEDESY)

o Pinzas Kelly curva 17 mm N°2(PAKISTAN)

o Broca de carborundum N°6 (COOLCUTE)

o Portagujas (MEDESY)

o Pinza Adson quirargica(PAKISTAN)

o Tijera Metzembaum Curva (GERMAN STAINLESS)

Material Desechable

o Hoja de Bisturi N°15
o Poliglactina 910 4-0(VICRYL)
. Nylon 3-0(DAFILON)

o Suero Fisiologico Estéril

Medicamentos para el tratamiento Preoperatorio, Trans-Operatorio y

Postoperatorio

o Enrofloxacina 10%
o Meloxicam 5mg

o Ketamina

o Xilacina

o Clorhidrato de Tramadol 100mg/2ml

Necropsia y tincion de las muestras

. Acido citrico(osteomoll-merck)
. Frascos estériles
° Formol

o Agua destilada
o Alcohol
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. Parafina

o Hematoxilina

o Eosina

o Portaobjetos

o Cubreobjetos
Microscopia

o Micrétomo

. Microscopio optico (OLYMPUS)
Céamara digital (NIKON

Se procedio a realizar la estabulacion de los animales en las jaulas donde recibieron
los cuidados necesarios. Estos fueron vacunados tres semanas antes de la intervencion,

para evitar infecciones por Salmonella y Escherichia coli.

Figura No. 4. Estabulacion de los animales.
Foto: Autor
Elaborador: Autor

Los animales se mantuvieron en ayunas durante un periodo de seis horas previas a la
cirugia y se les premedic6. Meloxicam 0,2mg/Kg Subcutaneo 30 minutos antes de la
intervencion, posterior a la premedicacion los animales fueron sometidos a anestesia

general en donde se empled.

Ketamina 40mg/Kg IM y Xilacina 5mg/Kg IM.
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Figura No. 5.Farmacos empleados para la anestesia, analgesia
Foto: Autor
Elaborador: Autor

Se rasuro a los cobayos en la pata izquierda en la zona a ser intervenida y se realiz6

antisepsia de la zona quirargica con alcohol al 70% maés yodo povidona.

Figura No. 6.Cobayo anestesiado, rasurado y procedimiento de antisepsia
Foto: Autor
Elaborador: Autor

Posterior a esto se realizé incision de espesor parcial con hoja de bisturi nimero 15y
mango numero 3 con profundizacion en la incision mediante el empleo de tijera
metzembaum curva y pinza Kelly (divulsidn) curva hasta llegar al periostio, se incidid
el periostio y se lo levantd exponiendo la cara lateral del fémur, se realiz6 la ostectomia
de las tibias creando tres defectos guidndonos aproximadamente a 1 cm de la cabeza del
fémur para la primera perforacion y a 7 mm de distancia del primero el segundo defecto
y a 7 mm el tercer defecto, los defectos dseos fueron asignados de manera que el
defecto sin relleno pertenece al orificio mas cercano a la cabeza del fémur, el orificio

central se rellend con apositos coladgenos los cuales seran recortados segun el tamafio
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del defecto, mientras que el otro defecto serd rellenado con HAP, la ostectomia se
realiz6 con rotor eléctrico(Marathon) a 8000-10000 revoluciones por minuto y con
abundante irrigacion, una vez colocados los materiales se procedio a suturar por planos
con puntos simples con poliglactina 910 de calibre 4-0 para suturar el plano muscular y

nylon 3-0 en el plano cutaneo.

Figura No. 7.Incision
Foto: Autor
Elaborado: Autor

Figura No. 8.Divulsion de tejidos
Foto: Autor
Elaborado: Autor
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Figura No. 9.Ostectomia para la colocacion de biomateriales
Foto: Autor
Elaborado: Autor

Figura No. 10. Biomateriales colocados dentro de los lechos quirurgicos
Foto: Autor
Elaborado: Autor
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Figura No. 11. Aposito de colageno Marca Zimmer
Foto: Autor
Elaborador: Autor

Figura No. 12. Hidroxiapatita Bionnovation 0,5 — 1mm
Foto: Autor

Elaborador: Autor

Figura No. 13. Sutura por planos
Foto: Autor
Elaborador: Autor
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Se establecié un protocolo analgésico en donde se empleé Meloxicam 0,2mg/Kg
cada 24 horas por 5 dias por via oral y antibiotico terapia con enrofloxacina 10% por 7
dias. Se realizd la desinfeccion de las heridas con yodo povidona para evitar

infecciones postoperatorias.

Los Cuyes fueron estabulados en jaulas individuales y se los alimentd con hierba,

balanceado y vitaminas. El retiro de los puntos se realizé a los 8 dias de la intervencion.

Figura No. 14. Postoperatorio, se coloco a los cobayos en jaulas individuales
Foto: Autor
Elaborador: Autor

Cuando se cumplio el periodo de experimentacion, sacrificaron cuatro animales a las
tres y cuatro semanas para lo que se les sedo previamente con Acepromacina 0,1 mg/kg
de peso y posterior a esto se procedié a la eutanasia mediante, pentobarbitalsodico 100

mg / kg intracardiaca en el cobayo anestesiado previamente.
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Figura No. 15. Sedacion previa Eutanasia de los animales
Foto: Autor
Elaborador: Autor

Una vez que se realizo la eutanasia de los animales, se procedié a desarticular el

| M

N

Figura No. 16. Necrospia del femur
Foto Autor
Elaborador: Autor

El hueso se colocd en frascos estériles en donde se colocd formol al 10% para la
fijacion de las muestras, para lo que los huesos fueron sumergidos en esta sustancia por

un periodo de 48 horas.

Se coloco los huesos en Acido Clorhidrico con formaldehido (Osteomoll-MERCK)
para producir la descalcificacion del hueso, se valoré cada 24 horas durante un periodo

de diez dias, tras el cual se realizan cortes siguiendo el eje largo del hueso.

Una vez obtenida la muestra, se lava para eliminar los residuos del fijador, se
procede a deshidratar la muestra con alcohol de manera ascendente empezando con
alcohol al 30% y llegando al alcohol absoluto, se aclara la muestra para lo cual se
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sustituye el alcohol por solvente de parafina, el xilol entra en lo méas profundo del tejido.
La parafina liquida fue vertida para que el xilol sea sustituido de manera progresiva por

parafina hasta que sea incluida totalmente para realizar los cortes.

Figura No. 17. Bloques de Parafina con los fragmentos oseos listos para ser

cortados
Foto: Autor
Elaborador: Autor

Se efectuaron los cortes con micrétomo de manera que estos tengan 5 micrometros

de espesor.

Procedemos a la tincion con Hematoxilina de Harris durante 5 minutos, Lavado con
agua corriente, diferenciacion con alcohol-4cido, lavado con agua corriente, Inmersion
en agua amoniacal, Lavado con agua corriente (10-20 minutos), Tincién con eosina a
temperatura ambiente, inmersion en alcohol al 95 % para eliminar el exceso de eosina.,

Deshidratacién y montaje.

Figura No. 18. Placas Histoldgicas listas para la observacion
Foto: Autor
Elaborador: Autor
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Una vez realizada la tincion, las muestras fueron analizadas en Microscopio 6ptico
CH2 (Olympus) del laboratorio CITOPAT (Cuenca-Ecuador) y las fotografias fueron
captadas con camara (Nikon D3100). Los datos obtenidos fueron descriptivos tras las

observaciones de cada una de las placas.

Figura No. 19. Microscopio ( Olympus)
Foto: Autor
Elaborador: Autor

3.7.  Técnicas para el procesamiento de datos y analisis de la informacion

Los datos se obtuvieron del informe del Anatomopatdlogo y estos fueron
introducidos en una base de datos y se analizaron en un sistema SPSS 23 en donde, se
aplicd una prueba de Kruskal Wallis para determinar la significancia de regeneracion al
comparar los grupos y fue aplicada una prueba de Wilcoxon para determinar las

diferencias entre el grupo de tres y cuatro semanas.
3.8.  Aspectos éticos
El Ecuador aln no posee reglamento sobre la investigacion en animales, sin

embargo tomando el reglamento de experimentacion animal (USAGOVERNMENT,
1996)tomaremos los literales.
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Il.- “Los procedimientos que envuelvan la utilizacion de animales deben ser
disefiados y realizados con la consideracion de su relevancia para la salud humana o

animal, ventajas del conocimiento y el bien de la sociedad”.

V. “Los procedimientos que puedan causar dolor o molestia mas que ligeros o
momentaneos a los animales deben realizarse bajo la sedacion, analgesia o anestesia
correctas. La cirugia y otros procedimientos dolorosos no deberdn realizarse en

animales conscientes o paralizados con agentes quimicos.”

V1.- “Los animales que, de lo contrario, sufran dolor o molestia severa o cronica,
gue no pueda ser aliviado, deben ser sacrificarse sin dolor al final del procedimiento o,

si es apropiado, durante el mismo.”

Es por este motivo que los procedimientos quirdrgicos a realizarse para la
realizacion de este estudio, seran realizados mediante procedimientos de sedacion,
anestesia y analgesia para evitar el sufrimiento de los animales, ademas que el evaluar
materiales que nos permitan reducir los costos para mantener los volimenes dseos tras
la extraccion dental, nos permite encuadrar el estudio en el primer literal de mejorar las

condiciones de vida y la salud humana.
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CAPITULO IV

4. RESULTADOS

4.1. Andlisis de Resultados

En funcion del informe de histopatologia, se procedié a realizar la descripcion de lo
observado, considerando criterios como inflamacion (presente/ausente) y porcentaje de
regeneracion (porcentaje estimado).

Los resultados se organizaron por grupos (Grupo A o grupo control, Grupo B tratado
con apésitos de Colageno y Grupo C tratado con hidroxiapatita), por el tiempo de
evaluacion (3 y 4 semanas) y por el numero de cobayos evaluados en los periodos de
tiempo 1-8 y tal como se codificd y expuso en el sustento metodoldgico.

Para realizar el andlisis cuantitativo se procedié a estimar el porcentaje de
regeneracion tomando como base la cantidad de nucleos de formacion Gsea y una escala
que va de 0 a 100% con discriminalidad del 10%.

4.2. Resultados descriptivos
4.2.1. Grupo A

Este grupo estaba comprendido por 4 animales en los que se experimentd durante un
periodo de tres semanas con Cobayos del 1-4 y a las cuatro semanas los Cobayos de 5-8

Grupo A, Cobayo 1 evaluado a las 3 semanas

En los cortes microscopicos se observa tejido 6seo regenerativo, formado por células
Oseas: Es evidente una mayor proporcién del campo visual compuesta por hueso
cortical. No se observan elementos inflamatorios. Porcentaje aproximado de
regeneracion 60% dos tercios del defecto se encuentran rellenos y no hay invaginacion
de tejido fibroso.

Grupo A, Cobayo 2 evaluado a las 3 semanas

Se observo tejido oseo regenerativo, formado por osteoblastos y osteoclastos, no
se observa inflamacidn y se estima un porcentaje aproximado de regeneracién 60%. Dos
tercios de los defectos con presencia de neoformacion osea

Grupo A, Cobayo 3 evaluado a las 3 semanas

Se observaron osteoblastos y osteoclastos, no se observan elementos inflamatorios y
el porcentaje aproximado de regeneracion fue 50%. La cantidad de tejido dseo

regenerado se encuentra cercana a los dos tercios, no existe tejido blando invaginado
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Grupo A, Cobayo 4 evaluado a las 3 semanas

Igual que en las muestras anteriores, fue evidente la formacion de tejido oseo
regenerativo, sin que sea evidente la presencia de elementos inflamatorios, el porcentaje
aproximado de regeneracion fue del 60%. Dos tercios del defecto rellenos con hueso.

Grupo A, Cobayo 5 evaluado a las 4 semanas
Se observo tejido 6seo cortical formado en casi de tercios del defecto son evidentes. El
tejido d6seo compacto se presenta de caracteristicas normales. Se valoré6 una
regeneracion del 70%.

Grupo A, Cobayo 6 evaluado a las 4 semanas

Se evidencié una muy buena respuesta reparativa, con presencia de tejido 6seo
compacto. Se valord una regeneracion del 80%.

Grupo A, Cobayo 7 evaluado a las 4 semanas

Se evidencid una buena respuesta reparativa, con presencia de tejido 6seo compacto
de caracteristicas normales. Se valor6 una regeneracion del 80%.

Grupo A, Cobayo 8 evaluado a las 4 semanas

Se evidenci6 una buena respuesta reparativa, no se identificaron restos del material

empleado, y el tejido 6seo compacto. Se estimo una regeneracion del 70%.

4.2.2. GrupoB

Este grupo estaba comprendido por el defecto 6seo tratado con apdsitos de colageno
en los que se experiment6 durante un periodo de tres semanas con Cobayos humerados
del 1-4 y a las cuatro semanas los Cobayos numerados del 5-8.

Grupo B, Cobayo 1 evaluado a las 3 semanas

Fue evidente una mejor respuesta reparativa con una mayor cantidad de trabéculas,
con una mayor cantidad de osteoblastos y osteoclastos, no se observa células
inflamatorias. Se estimd una regeneracion del 70%.

Grupo B, Cobayo 2 evaluado a las 3 semanas

Es evidente la mejor respuesta reparativa con actividad osteclastica, ademas se
observo la reabsorcidn del colageno (situacion tipica de la cicatrizacién), sin que se
haya observa células inflamatorias. La regeneracion estimada fue del 60%.

Grupo B, Cobayo 3 evaluado a las 3 semanas

Se observO una mejor respuesta reparativa sin que se presenten  células
inflamatorias, con un mayor porcentaje de osteoblastos en el tercio basal y medio que

determinaron una regeneracion del 70%.
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Grupo B, Cobayo 4 evaluado a las 3 semanas

Se observO una mejor respuesta reparativa sin que se presenten  células
inflamatorias, con un mayor porcentaje de osteoblastos que determinaron una
regeneracion del 60%.

Grupo B, Cobayo 5 evaluado a las 4 semanas

Se ha formado hueso trabecular y cortical fuerte con leve respuesta inflamatoria.
Regeneracion al 80%.

Grupo B, Cobayo 6 evaluado a las 4 semanas

También se ha formado hueso cortical fuerte sin respuesta inflamatoria.
Regeneracion al 80%.

Grupo B, Cobayo 7 evaluado a las 4 semanas

Se observd la formacion de hueso cortical fuerte sin respuesta inflamatoria.
Regeneracion 90%.

Grupo B, Cobayo 8 evaluado a las 4 semanas

Se observd hueso cortical fuerte sin respuesta inflamatoria, estimandose una
regeneracion al 80%.
4.2.3. GrupoC

Este grupo estaba comprendido por el defecto 6seo tratado con Hidroxiapatita en los
que se experimentd durante un periodo de tres semanas con Cobayos numerados del 1-
4y a las cuatro semanas los Cobayos numerados del 5-8.

Grupo C, Cobayo 1 evaluado a las 3 semanas

En este caso, no se reabsorbe completamente la hidroxiapatita y no se observa una
cantidad importante de nuevo hueso formado, por lo que se infiere que la respuesta
reparativa es menor con residuos de material.

El numero de osteoblastos y osteoclastos, se encuentra disminuido, sin respuesta
inflamatoria. Se estimd un porcentaje de regeneracion del 50%.

Grupo C, Cobayo 2 evaluado a las 3 semanas

El numero de osteoblastos y osteoclastos, se encuentra disminuido, sin respuesta
inflamatoria. Se estim6 un porcentaje de regeneracion del 60%. Se encontraron
residuos de materiales.

Grupo C Cobayo 3 evaluado a las 3 semanas

El numero de osteoblastos y osteoclastos, se encuentra disminuido, sin respuesta

inflamatoria. Se estimd un porcentaje de regeneracion del 50%, también se encontraron
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residuos de materiales. Casi la mitad del campo visual presentd “lagunas” (indicador de
la presencia de hidroxiapatita).

Grupo C Cobayo 4 evaluado a las 3 semanas

La respuesta reparativa es presentd como menor, con residuos de material. El
namero de osteoblastos y osteoclastos estd disminuido, sin que sea evidente alguna
respuesta inflamatoria. Tiene un porcentaje de regeneracion del 60%, y al igual que en
las muestras anteriores se encontraron residuos de materiales.

Grupo C, Cobayo 5 evaluado a las 4 semanas

Existio respuesta casi completa al tratamiento, se identificaron residuos de material
utilizado para la prueba, no se aprecid respuesta inflamatoria y se estimé una
regeneracion del 70% de material.

Grupo C, Cobayo 6 evaluado a las 4 semanas

Se observaron residuos del material utilizado para la prueba, sin que se reconozca
respuesta inflamatoria alguna. Regeneracion estimada del 70%.

Grupo C, Cobayo 7 evaluado a las 4 semanas

Igual que en los casos precedentes, con una regeneracion del 80 % de material.

Grupo C Cobayo 8 evaluado a las 4 semanas

También en este fragmento se observd una buena formacién dsea, aunque se
identificaron residuos de material utilizado para la prueba, sin que se registre respuesta

inflamatoria. Se estim6 un 80% de regeneracion.

Tabla No.3. Resumen de los resultados descriptivos

3SEMANAS 4 SEMANAS
Regeneracion Regeneracion
Elemento | Grupo Inflamacion | Material | % Inflamacion | Material | %
1 GRUPOA |No No 60 No No 70
2 GRUPOA | No No 60 No No 80
3 GRUPOA | No No 50 No No 80
4 GRUPOA | No No 60 No No 70
5 GRUPOB | No No 70 No No 80
6 GRUPOB | No 60 No No 80
7 GRUPOB | No No 70 No No 90
8 GRUPOB | No No 60 No No 80
9 GRUPOC | No Si 50 No Si 70
10 GRUPOC | No Si 60 No Si 70
11 GRUPOC | No Si 50 No Si 80
12 GRUPOC | No Si 60 No Si 80

Fuente: Autor
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Elaborado por: Autor

La tabla anterior indica la sintesis de los hallazgos obtenidos del analisis histoldgico,
observandose que en ningdn caso se llegd a una regeneracion del 100% en el tiempo

determinado para este estudio. Solo en 1 caso fue evidente un proceso inflamatorio.

La regeneracion hacia las tres semanas es de alrededor del 60% y a las cuatro

semanas del 80%.

La tabla anterior indica en forma matricial los comportamientos tipo de cada grupo

en cuanto a regeneracion.

Del cuadro anterior se desprenden dos inferencias importantes; no hay grandes
diferencias en el nivel de regeneracidn dsea entre los tres grupos ni a las tres semanas ni
a las cuatro semanas; y la segunda inferencia es que existe una mayor regeneracion
dentro de cada grupo experimental al comprar los resultados entre las tres y cuatro

Semanas.
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Figura No. 20. Control a las 3 semanas
Fuente: Autor
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Figura No. 21. Grupo Tratado con apositos colagenos a las 3 semanas
Fuente: Autor

sy e 3. o

Figura No. 22. Grupo tratado con Hidroxiapatita a las 3 semanas
Fuente: Autor
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Figura No. 23. Grupo control a las 4 semanas, formacion 6sea casi completa
Fuente: Autor

Figura No. 24. Grupo tratado con apositos colagenos a las 4 semanas. se

Observa una mayor densidad en el hueso cortical
Fuente: Autor
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Figura No. 25. Grupo tratado con Hidroxiapatita
Fuente: Autor

4.3.  Analisis cuantitativo
Se disefid una base de datos en SPSS 23 con la informacion de la tabla 1,
permitiendo estimar el porcentaje medio de regeneracion por grupo, los resultados se

indican en la siguiente tabla y gréafica.

Tabla No.4. Estadistica de la Regeneracion 6sea por grupo y por periodo de

analisis
Tiempo Grupo Media | Desviacion estandar
Sin relleno 57,5 5,0
Colageno 65,0 5,8

Hidroxiapatita |57 5 5,0

Sin relleno 75,0 5,8
Colageno 82,5 50

Cuatro Hidroxiapatita
semanas 750 >0

Tres semanas

Fuente: Autor
Elaborado por: Ing. Carlos Tuquerres
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Gréfico No.1. Valor medio de la regeneracion 6sea por grupo
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Fuente: Autor.
Elaborado por: Ing. Carlos Tuquerres

Hacia las tres semanas el grupo en el que se emplearon apoésitos de colageno
present6 una leve mejoria en la regeneracion 6sea (65%) con hidroxiapatita (57,5%) y
sin relleno (57,5%).

Para las 4 semanas los niveles aumentaron respecto a las tres semanas, el colageno
produjo una reaccién porcentualmente mayor (82,5%) con relacion a la hidroxiapatita y

grupo control con el mismo valor (75%).

En funcién a los datos de regeneracion se aplicd la prueba de Shapiro Wils para
comprobar si los datos cumplian con la distribucion normal. Los resultados se

encuentran en la tabla siguiente.
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Tabla No.5. Significancia para el criterio de normalidad segiin Shapiro Wilks

Shapiro-Wilk

Grupo Estadistico | gl Significancia (p)
regeneracion | Sin relleno (3) ,630 4 ,001
Colégeno (3) 729 4 ,024
Hidroxiapatita (3) |,630 4 ,001
Sin relleno (4) 129 4 ,024
Colégeno (4) ,630 4 ,001

Hidroxiapatita (4)

,630 4 ,001

Fuente: Autor
Elaborado por: Ing. Carlos Tuguerres

Como ningun grupo cumplio el criterio de normalidad, se vio la necesidad de
emplear la prueba no paramétrica de Kruskal Wallis para la comparacion del porcentaje
de regeneracion entre los tres grupos, en los dos tiempos de analisis.

Se uso6 Kruskal Wallis para probar si existié diferencia significativa entre los grupos,
obteniéndose un valor p = 0,09 para las tres semanas permitiendo inferir que no existio
diferencia significativa en el porcentual de regeneracion. El valor p = 0,18 para las
cuatro semanas que también permitié determinar que no existié diferencia en la

regeneracion hacia las 4 semanas.

Se desarroll6 ademas la prueba de Wilcoxon para comparar la regeneracion de un
mismo grupo al compararlo entre las tres y cuatro semanas, obteniéndose en todos los
casos p <0,05, que permitié inferir que si existidé diferencia en el porcentual de

regeneracion en relacion al tiempo.

50



Tabla No.6. Presencia de Inflamacion

Inflamacion

Grupo Frecuencia | No Si Total
Sinrelleno (3) |F 4 0 4

% 100,0% 0,0% 100,0%
Colageno (3) |F 3 1 4

% 75,0% 25,0% 100,0%
Hidroxiapatita |F 4 0 4
3) % 100,0% 0,0% 100,0%
Sinrelleno (4) |F 4 0 4

% 100,0% 0,0% 100,0%
Colageno (4) |F 4 0 4

% 100,0% 0,0% 100,0%
Hidroxiapatita |F 4 0 4
4) % 100,0% 0,0% 100,0%

Fuente: Autor
Elaborado por: Ing. Carlos Tuquerres

Gréafico No.2. Presencia de Inflamacién

mSi

B No

Fuente: Autor
Elaborado por: Ing. Carlos Tuquerres

Practicamente no se evidenci6 inflamacién, salvo en un caso (25%) que
correspondid al grupo en el que se emple6 el apdsito de colageno y se valor6 a las tres

Semanas.
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4.4. Discusion

El propdsito de este estudio fue comparar la regeneracion 0sea en defectos 0seos
comparando apositos colagenos e hidroxiapatita. (Amler, Johson, & Salman, 1960)
(Atwood & Coy, 1971) , (Lecovick, Kenney, Han, & otros, 1997) , (Araujo & Lindhe,
2005) , (Cardopoli, Lindhe, & Araujo, 2003), (Chapuis, Engel, Reyes, & otros, 2013)
demostraron mediante diversos tipos de estudio que incluyen estudios cefalométricos,
clinicos, tomograficos, que tras la exodoncia existiria una resorcion 6sea marcada del
proceso alveolar, produciendo atrofia del mismo, lo cual seria perjudicial para una
rehabilitacion oral fija, removible o implanto asistida. (Adriaens P., 1999) describio la
técnica de preservacion alveolar como el manejo del alveolo para evitar la pérdida 6sea
excesiva, (Pagni, Pellegrini, Giannobile, & otros, 2012) afirmaron que existirian
residuos de materiales al emplear hidroxiapatita, xenoinjertos e incluso hueso
liofilizado, sin embargo esto no interrumpe la oseointegracion de los implantes, aunque
aumenta de manera considerable el costo de tratamiento, ademas suelen ser empleados
cuando se planifican implantes tipo I11(12-16 semanas) y 1\VV(6 meses o mas), (Buser,
2012), (Cosyn, Eghbali, Vervaeke, & otros, 2016) afirmaron que no seria recomendable
en la practica diaria la colocacion de implantes inmediatos en la zona estética debido a
los problemas estéticos que encontraron por lo buscamos una opcion terapéutica de
menor coste y con resultados favorables en cuanto al tiempo que se emplea para la
regeneracion 0sea.

(Brandao, Brentegani, Novaes, & otros, 2002) encontraron una mejor regeneracion
en las zonas donde no se emplearon biomateriales, hallando una regeneracion Osea
mayor que en el grupo tratado con hidroxiapatita, nosotros encontramos un porcentaje
similar de regeneracién en el grupo Hidroxiapatita y grupo control, aunque las
descripciones histolégicas son similares, sin embargo nosotros encontramos un nimero
reducido de particulas de hidroxiapatita en comparacion de (Brandao, Brentegani,
Novaes, & otros, 2002), por lo cual la regeneracién 06sea no sufrid retrasos,
encontrandose niveles de regeneracion similares con el grupo Control.

A las cuatro semanas encontramos que el grupo hidroxiapatita, presentd una
regeneracion igual que el grupo control aunque se encontraron residuos de material
coincidente con los estudios de (Najjar, Lerdrit, & Russel, 1991) quienes encontraron en

estudios realizados en mandibulas de conejos que a las 4 semanas se formaria hueso
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alrededor de las particulas de HAP, existirian focos activos de remodelacion
representados por osteoblastos y osteoclastos y algunas zonas se encontraron
reemplazadas por hueso lamelar, al igual que (Brandao, Brentegani, Novaes, & otros,
2002)  encontraron formacion Osea en los bordes de los defectos creados
experimentalmente, encontrando el centro tejido fibrovascular evidenciandose una
cicatrizacion Osea retrasada aunque ellos determinan que esto seria beneficioso para
mantener clinicamente los volimenes 0seos. La discrepancia que encontramos puede
deberse al menor numero de particulas que encontramos en relacion con los otros
autores, coincidente con (Pagni, Pellegrini, Giannobile, & otros, 2012) quienes
describieron que las particulas estarian en los espacios correspondientes a las trabéculas
Oseas, y al ser nuestro estudio en cortical las particulas se encontrarian en cantidades
pequefas, sin interrumpir la Regeneracion ésea normal.

Por otro lado los ap6sitos colagenos mostraron una mejor calidad de regeneracion
Osea a las tres semanas encontrando un mayor porcentaje de regeneracion que con el
sitio control siendo similar al estudio de (Magro, Magro, & Rangel, 2003) quienes
encontraron a las tres semanas que existiria hueso trabecular en los tercios medio y
apical en las zonas con colageno microfibrilar. Esto se debe a que como describio
(Magro, Magro, & Rangel, 2003) al colocar el aposito coldgeno en los defectos
alveolares no se produjo la fase donde se forma tejido de granulacién mejorando el
tiempo de regeneracidn 0sea,

A las cuatro semanas encontramos que el grupo relleno con ap6sitos de colageno
presenta una regeneracion dsea ligeramente mayor al grupo control con una cantidad
ligeramente mayor de osteocitos en sus lagunas a nivel cortical aunque estadisticamente
no significativo, siendo similar a lo que mencionaron (Magro, Magro, & Rangel, 2003)
quienes anunciaron que el grupo control asi como el grupo colageno regeneraciones
similares encontrando trabéculas oseas en toda la extension del defecto y formacion
6sea en los tercios apical, medio y crestal. A parecer con en el transcurso del tiempo los
valores se equiparan, esto lo describid también (Piaggio & Sacsaquispe, 2008), lo que
puede deberse a la reabsorcidn del aposito de colageno a los 14 dias por lo que su efecto
duraria ese tiempo clinico.

Al Comparar los tres biomateriales no existe diferencia significativa, los niveles
6seos son muy similares con diferencias histolégicas muy leves, aunque a las tres
semanas la reaccion celular es mucho mas marcada para el apdsito colageno, que para la

HAP y el grupo control, esto se debe a la reabsorcion mas lenta de la HAP pero a las

53



cuatro semanas las diferencias serian minimas, aunque esto nos puede indicar que el
aposito de colageno se deberia emplear en implantes tipo 11(4-8 semanas), aunque no
conocemos si nos sirve como un preservador alveolar, no asi la Hidroxiapatita que tiene
documentacion de preservar los espacios alveolares segun (Najjar, Lerdrit, & Russel,
1991), (Brandao, Brentegani, Novaes, & otros, 2002), (Pagni, Pellegrini, Giannobile, &
otros, 2012), la Hidroxiapatita se podria emplear en casos donde se requiere una
regeneracion ésea de defectos 6seos donde no se conseguiria una estabilidad primaria

del Implante y se necesita tiempos mayores de regeneracion 0sea.
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5.1.

5.2.

CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

No existen diferencias estadisticamente importantes en la regeneracion Osea
entre la hidroxiapatita, apositos de coldgeno y grupo control por lo cual la
hipdtesis es nula.

Los apdsitos de colageno producen una regeneracion 0Osea mayor
porcentualmente a las tres semanas y cuatro semanas que el grupo de
hidroxiapatita y el grupo control, sin ser estadisticamente significativo.

Los apdsitos de Colageno no dejarian residuos de material en ningun periodo
del estudio.

La Hidroxiapatita presenta una regeneracion igual a las cuatro semanas que el
grupo control pero existen residuos de materiales sin producir reacciones de

cuerpo extrafio lo que concuerda con estudios histologicos similares.

Recomendaciones

Se recomienda ejecutar estudios volumétricos para determinar la utilidad de los
apositos colagenos en el caso de preservacion alveolar en tratamientos de 4- 8
semanas.

Realizar estudios para determinar la oseointegracion de implantes colocados en

zonas donde se colocaron apdsitos colagenos a corto, mediano y largo plazo.
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ANEXOS

Anexo No. 1. Oficio de Responsabilidad por el Manejo de Animales por el
Veterinario Responsable
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Anexo No. 2. Caracteristicas de la clasificacion implantes postextraccion

VENTAJAS, DESVENTAJAS, INDICACIONES Y CONTRAINDICACIONES DE LOS DIVERSOS TIPOS DE TRATAMIENTO POSTEXTRACCION

VENTAJAS DESVENTAJAS INDICACIONES CONTRA-INDICACIONES
TIPO | -Reduccion  del | -Riesgo de complicaciones | -Amplia experiencia -Linea labial alta 0 media
tiempo clinico estéticas -Biotipo periodontal grueso -Dientes multiradiculares
-Alta frecuencia en malaposicion | -Linea labial baja -Infecciones agudas
del implante -Paciente sano y no fumador -Defectos 6seos en la tabla vestibular.
-Cambio de posicion de la linea | -Ausencia de Infeccion aguda.
mucogingival por traccion del
colgajo
TIPO I -Aumento de la| -Mayor nimero de procedimientos | -Es el enfoque terapéutico mas | -Dificultad en encontrar estabilidad
mucosa quirdrgicos utilizado primaria(quistes-lesiones periapicales)
queratinizada - -Técnica preferente en zonas
-Cierre de tejidos estéticas
sencilla
-Evitar
infecciones
agudas y
cronicas
TIPO 1 -Cierre primaria | -Mayor nimero de procedimientos | -Se emplea en casos donde no se
de tejidos quirdrgicos puede obtener estabilidad primaria
en un implante tipo Il(Zonas
molares inferiores)
TIPO IV -No es atractivo para los pacientes | -Pacientes jovenes donde no se

por el tiempo de tratamiento.

puede retardar la extraccion dental.
-Lesién periapical grande
-Limitaciones econémicas
temporales

Elaborado por: Autor
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Anexo No. 3. Operacionalizacion de las variables
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