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RESUMEN

La regeneracién 6sea guiada (ROG) es un procedimiento que consiste en el incremento de la
cantidad del hueso empleando materiales poliméricos biocompatibles como por ejemplo, el
quitosano y el plasma rico en fibrina (PRF); los cuales se han valorado de manera individual con
excelentes resultados. En este estudio, se propone analizar radiograficamente la regeneracion
d0sea de ambos polimeros sobre alvéolos dentales postextraccidn. Se seleccionaron 5 pacientes
con indicacidn de extraccidn de cordales inferiores bilaterales y a un alvéolo se aplicd quitosano y
al otro PRF; se realizaron radiografias periapicales a los 15, 30, 60 y 120 dias. Posteriormente, se
analizaron las radiografias para observar el nivel de regeneracién dsea y los resultados mostraron
gue ambos biomateriales regeneraron los tejidos, pero con la siguiente diferencia: la ROG con PRF
ocurri6 en menor tiempo mientras que la ROG con quitosano tuvo una mejor organizacién
estructural. Se concluye que ambos biomateriales se pueden tomar como opciones de
tratamientos en la regeneracion dsea guiada de tejidos.

PALABRAS CLAVE: Regeneracion 6sea, quitosano, plasma rico en fibrina, biomateriales, plasma
rico en plaquetas.

ABSTRACT

The bone regeneration it a procedure that consists in the formation of new bony tissues using
biocompatible polymeric materials, among them the chitosan (natural biopolymer) and the rich
fibrin plasma (PRF) this biomaterials have been studied and used to achieve the bony regeneration
obtaining excellent results. The aim of this research was to design an experiment that allowing us
to compare the regenerator effect of both polymers, after the extraction of dental pieces in
human beings, using periapical radiography’s. Five patients, with indication of extraction of the
lower bilateral wisdom dental pieces were selected. Chitosan and PRF were applied on different
dental sockets after surgery. To register the information, periapical Rx were taken and analyzed,
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the procedure were done monthly, for 120 days. The results for Rx showed that both biomaterials
regenerated bony tissue. The PRF generated major quantity of tissue in minor time whereas the
chitosan did it with better structural organization, so, it was possible to conclude that chitosan and
PRF represents interesting options for the treatments where guided bony regeneration is required.

KEY WORDS:Bone regeneration, chitosan, plasma rich in fibrin, biomaterials, platelet-rich plasma.

INTRODUCCION

La regeneracidn ésea guiada es un procedimiento quirdrgico que consiste en el incremento de la
calidad y la cantidad del hueso. Se han descrito métodos para incrementar la formacion ésea
donde se incluyen el uso de injertos autélogos, aloinjertos, xenoinjertos y sustitutos aloplasticos.
Existen otros enfoques bioldgicos que son usados para la promocién de la regeneracion dsea, tales
como el uso de factores de crecimiento y diferenciacidn, aplicacién de proteinas de la matriz
extracelular y el uso de mediadores para el metabolismo éseo ™.

La exploracion de soluciones viables a los problemas de tejido dseo hace que se origine una gran
demanda de métodos para reparar o regenerar hueso de manera artificial >. Recientemente, el uso
de quitosano en la regeneraciéon dsea ha despertado un interés particular; éste biomaterial se
obtiene de una desacetilacién extrusiva derivada del biopolisacdrido quitina, el cual es un
biopolimero abundante en la naturaleza y se puede encontrar en los exoesqueletos de artrépodos,
en las capas de crustaceos y en las cuticulas de insectos °.

El quitosano tiene excelentes propiedades, incluyendo la actividad antimicrobial, el bajo costo de
produccién y la biocompatibilidad debido a que su estructura es similar a la glucosamina de la
matriz extracelular. Este biopolimero puede ser usado en la inhibicién de fibroplasia, curacién de
heridas, promocién de crecimiento d&seo, incremento de la proliferacion salival,
inmunopotenciaciéon antihipertensiva, inhibicidn del crecimiento de bacterias cariogénicas,
potenciacion de la respuesta antiinflamatoria; ademas del reclutamiento de agentes bioactivos
como factores de crecimiento *>®’. Las diversas presentaciones del quitosano (polvo, gel y
solucidn) permiten su utilizacion como vehiculo y liberador de farmacos y péptidos, asi como
potenciador de la absorcidon, siendo un candidato para aplicaciones clinicas interesantes en los
tratamientos de tejidos blandos, apdsitos de proteccion de heridas, actividad hemostasica y
antiinfecciosa, ademas de acelerar la cicatrizacién de heridas y la neoformaciéon dsea vy
cartilaginosa ®.

Los factores de crecimiento se conocen como intermediarios biolégicos que se encargan de la
proliferacién, diferenciacién y quimiotaxia celular, asi como también de la formacién de matriz
extracelular, estos factores juegan un papel importante en la regeneracion de tejidos duros y
blandos. En el proceso de cicatrizacién, los factores de crecimiento son liberados cuando las
plaquetas se degranulan, por lo tanto si existe un mayor nimero de plaquetas en el sitio de la
lesién, se liberarda mayor numero de estos factores y la cicatrizacién sera mas rapida, éste es una
de las ventajas de usar concentrados plaquetarios en la regeneracion dsea’.

Entre estos concentrados plaquetarios se encuentran el Plasma Rico en Plaquetas (PRP) y el
Plasma Rico en Fibrina o Fibrina rica en plaquetas (PRF), ambos formas autdlogas de obtener un
elevado numero de plaquetas y por consiguiente factores de crecimientos a partir de sangre
periférica.La concentracidn de plaquetas autdlogas es la guia central de inicio aplicada a las



heridas quirurgicas o a los injertos y otras lesiones, con la finalidad de acelerar la curacion de
tejidos duros y blandos '°. EI PRF se considera como una segunda generaciéon de concentrado
plaguetario que exhibe algunas ventajas sobre el PRP, entre las cuales se destaca la facilidad de
preparacidon y poco manejo bioquimico de la sangre, lo cual origina una preparacién totalmente
autéloga ™.

Aungue se han estudiado el quitosano y el plasma rico en fibrina de manera individual, nuestro
objetivo fue comparar ambos biomateriales como regeneradores de tejidos duros posterior a su
implantacién en alvéolos dentales empleando radiografias periapicales para su evaluacion.

MATERIALES Y METODOS

Se evaluaron cinco pacientes con indicacién de extraccion de terceros molares inferiores, los
cuales cumplieron con los criterios de inclusidon y exclusiéon de la Tabla I. Se les informd a los
pacientes las particularidades de la investigacion seguida de la solicitud por escrito del
consentimiento informado, el cual exponia los principios bioéticos del Instituto Venezolano de
Investigaciones Cientificas (IVIC) basados en las normas de Helsinki *2.

Tabla I. Criterios de inclusidn y exclusién del estudio

Criterios de inclusion Criterios de exclusion:

Pacientes de ambos | Pacientes que presenten
géneros con terceros | compromiso sistémico bajo
molares con indicacidn | terapias farmacoldgicas con
de extraccion en un | anticonvulsivantes,

mismo maxilar (maxilar | bloqueadores de los canales de
inferior), y ambos en | calcio e inmunosupresores

posicion  similar, los | Pacientes con habitos
cuales manifestaron a | tabaquicos o chimdicos

través del | Pacientes embarazadas o en
consentimiento periodo de lactancia

informado su disposicién | piezas dentarias que se

de participar en este | encuentren en posiciéon C,

estudio Clase Il de Pell y Gregory.
Fuente: Propia

La obtencion de los biomateriales y los procedimientos clinicos se llevaron a cabo en la Facultad de
Odontologia de la Universidad de Los Andes, dentro del Laboratorio Integrado de Biologia Celular
y Molecular y el Centro de Investigaciones Odontoldgicas. Se examinaron los pacientes
clinicamente y posterior a la extraccién de los terceros molares, se implantaron membranas de
quitosano en los alvéolos derechos, cortadas con un tamafio aproximado al del alvéolo post
exodoncia (Figura 1a), las membranas fueron elaboradas a partir de quitosano en polvo para
aplicacion médica (marca GUINAMA, Espafia) en solucién de acido acético 99 + 1%, preparada
con agua ultrapura de 18 MQcm™. En los alvéolos izquierdos se implantd el PRF, este biomaterial
fue colocado de la misma forma que se adquirid luego de someter la muestra de sangre al
procedimiento de obtencidn del coagulo de fibrina (Figura 1b), siguiendo la técnica descrita por
Chokroun y col., 2001, la cual se debe realizar 20 minutos antes de la cirugia, recogiendo 10 ml



de sangre venosa en tubos de ensayo estériles secos (sin anticoagulante). Luego se realizd una
centrifugacion inmediata a 2.030 rpm durante 10 minutos. El codgulo de fibrina se diseccioné
aproximadamente 2mm por debajo de su conexion a la red de células blancas, éstas se encuentran
dispuestas para localizar el cruce entre el PRF y los hematies ' *.

~

Figura 1. Implantacion de los biomateriales. Implantacion de membranas de quitosano (1a). Implantacion de
PRF (1b).

Para el registro de los datos se tomaron 40 radiografias periapicales en total, éstos registros se
realizaron en cuatro meses, y se dividieron en 4 citas a los quince, treinta, sesenta y ciento veinte
dias después de la implantacidon de lo biomateriales. Los datos se analizaron por medio de una
clasificacidon que describe la regeneracién del hueso mediante la observacién radiograficasegun lo
indica la Tabla II*%:

Tabla lI: Clasificacién del grado de regeneracidn dsea en la observacién radiografica:

Grado 0: defecto | Sin variacién radiografica del
radioltcido defecto

Grado 1: Limitado relleno | El defecto dseo aparecerd con
Oseo imagenes radiopacas en los
margenes del defecto.

Grado 2: Relleno parcial El defecto dseo sera
parcialmente radiopaco, con
regiones de radiolucidez vy
radiopacidad, que indicaran la
formacion de hueso nuevo
desde los margenes del defecto
sin establecer continuidad.

Grado 3: Relleno 6seo | El defecto dseo sera radiopaco
completo en su totalidad.

Fuente: Campo My col, 2011



Se realizd un analisis estadistico descriptivo, para establecer asociaciones estadisticas entre
variables  categdricas y diferencia de medidas entre variables cuantitativas,
correspondientemente.

RESULTADOS

Una vez realizado el procedimiento quirdrgico se procedié a la evaluacidon radiogréafica y se
clasificaron las radiografias periapicales correspondientes a cada control radiografico, a los quince,
treinta, sesenta y ciento veinte dias de la implantacidon de los materiales, de acuerdo al nivel de
regeneracién dsea segln se muestra en la Figura 2.

Figura 2. Radiografias periapicales representativas a la clasificacion de la regeneracidon dsea: Grado 0 (2a),
Grado 1 (2b), Grado 2 (2c) y Grado3 (2d).

En la Tabla Il se resumen los porcentajes de regeneracidn dsea posterior a la aplicacidon de los
biomateriales, cabe resaltar que en ambos casos hay una progresién en los niveles de
regeneracion 6sea a medida que transcurre el tiempo de evaluacién. Con ambos materiales (PRF y
quitosano) se produce un nivel de regeneracion 6sea Grado 1 a los 15 dias con un 60% y 80%
respectivamente, pero hay un 40% de las muestras tratadas con PRF que se ubican en un nivel
Grado 2.

A los 30 dias hubo un 80% de las muestras que obtuvieron un nivel de regeneracién ésea Grado 2
para ambos biomateriales; sin embargo, un 20% de las muestras tratadas con PRF se ubicaron en
un nivel Grado 3 a diferencia del 20% de las muestras implantadas con quitosano que
permanecieron o avanzaron a un nivel Grado 1.

A los 60 dias, el 100% de las muestras tratadas con quitosano alcanzaron un nivel de regeneracién
Osea Grado 2 a diferencia de las muestras implantadas con PRF cuyos niveles de regeneracion ésea
fueron 60% Grado 2 y 40% Grado 3; los cuales aumentaron a 80% Grado 3 a los 120 dias posterior
a la implantacion de PRF. En cambio, solo un 40% de las muestras tratadas con quitosano
alcanzaron un nivel grado 3 a los 120 dias de evaluacion.

Tabla lll: Niveles de Regeneracion de los biomateriales.
Control PRF QUITOSANO




15 dias 60% Grado 1 80% Grado 1
40% Grado 2 20% Grado 0

30 dias 80% Grado 2 80% Grado 2
20% Grado 3 20% Grado 1

60 dias 60% Grado 2 100% Grado 2
40%Grado 3

120 dias 80% Grado 3 60% Grado 2
20% Grado 2 40% Grado 3

Fuente: Propia

DISCUSION

Los resultados demuestran que los niveles de regeneracion obtenidos superan los esperados por
reparacion convencional, debido a que la literatura reporta que fisiolédgicamente el tejido dseo
alcanza grado 1 después de 130 dias del traumatismo ™. Los grupos estudiados con ambos
materiales demostraron radiograficamente un comportamiento proliferativo de tejido éseo. Estos
resultados pueden atribuirse a la capacidad que tienen los materiales utilizados en esta
experiencia de unirse a los osteoblastos y promover la maduracidon dsea en concordancia con lo
reportado en la literatura ' 1® 17 1819,20,21, 22

Por otra parte el 80% de las muestras tratadas con PRF alcanzaron nivel de regeneracidn grado 3 a
los 120 dias, este biomaterial se caracteriza por ser autélogo, lo que hace que el organismo lo
reconozca mas rapidamente, promoviendo adecuadamente el proceso de regeneracion; estas
afirmaciones presentan correspondencia con los estudios de Fernandez y col. (2005)*, Sunitha y
col. (2008)™, Anilkulmar (2009)*! y Pradeep y col. (2012)*, quienes afirman que el PRF es un
biomaterial autélogo prometedor para la regeneracion de tejidos.

Finalmente, los resultados obtenidos con las membranas de quitosano demostraron,
radiograficamente, que 40% de ellos alcanzaron nivel de regeneracién grado 3 a los 120 dias. Los
datos obtenidos sugieren que el quitosano cumplié con sus propiedades osteoconductoras y
regeneradoras de tejido tal como lo describe Shin y col. (2005)", Stephan y col. (2010)*°, Miranda
y col. (2012)*, Bi y col. (2010)*!, quienes afirman que el quitosano es un biomaterial compatible
que conduce la formacion de hueso.

Es importante resaltar, que el mayor nimero de muestras que alcanzaron relleno 6seo completo
se evidencian en el grupo donde se implantéd el PRF, sin embargo, el grupo tratado con
membranas de quitosano mostrd relleno 6seo completo en menor numero de muestras,
demostrandose que ambos biomateriales se comportaron como conductores de tejido éseo, con
diferencia en el tiempo de regeneracidn, esto pudiera atribuirse a la naturaleza de los materiales.

CONCLUSIONES
El PRF utilizado como biomaterial para la regeneracién dsea en alveolos dentales postextraccion,

demostré tener la capacidad de regenerar el mineral éseo de manera rapida, alcanzando grado 3 a
los 30 dias de ser implantado. La membrana de quitosano como biomaterial aloplastico para
regeneracion osea, utilizada en los alveolos postextraccidn, alcanzd nivel de regeneracion dsea
grado 3 a los 120 dias de ser implantado, éstos resultados difieren con los encontrados en el PRF,
ya que el quitosano alcanzd este nivel de regeneracién en un menor nimero de muestras, sin
embargo, se observan caracteristicas radiograficas que demuestran que la neoformacion ésea
conducida por este biomaterial continda. Ambos biomateriales resultaron ser efectivos en el

Vi



tratamiento de la regeneracidn dsea, por lo tanto se vuelven opciones terapéuticas validas para
ser utilizadas en la curacion de tejidos duros de humanos.
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