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RESUMEN

Introduccion

El objetivo del presente estudio es el andlisis de la calidad y
estructura Osea obtenida tras realizar técnicas de preservacion
alveolar mediante injertos de dentina desmineralizada utilizando la
tecnologia Tooth Transformer. Se trata de un estudio clinico
controlado aleatorizado, longitudinal y retrospectivo realizado de
acuerdo con la declaracion de Helsinki y que cuenta con la
aprobacion del comité de bioética de la Universidad de Santiago de
Compostela.

Material y metodologia

Se analizaron en este estudio las imagenes de una muestra inicial de 67
alvéolos regenerados con dentina autdloga desmineralizada,
pertenecientes a 56 pacientes. De estos, 11 fueron implantados a los 6
meses de realizada la regeneracion, y los 56 restantes fueron el objeto
final del estudio, y por tanto observados a los 3, 6, 9 y 12 meses
posteriores a la preservacion alveolar. Los 56 pacientes que participaron
en el estudio, 30 mujeres y 26 hombres, tenian entre 21 y 81 afios de
edad, con una media de 52.09 afios (+15.03),

Resultados y conclusiones

Hemos podido establecer un incremento de la densidad y estructura
Osea del 24% en el area de regeneracion 0sea, al comparar los valores
registrados entre los tres a los seis meses, tras su realizacién clinica con
incrementos de 137.307 Unidades Hounsfield. No existen diferencias
estadisticamente significativas al comparar los distintos sectores de la
boca donde se han realizado los injertos. En aquellos alvéolos en los
que posteriormente no se ha insertado un implante osteointegrado, se ha
podido comprobar a lo largo de un afio un incremento progresivo de las
unidades Hounsfield, que han supuesto un incremento final del 60%



Resumen

entre los meses 3y 12 tras la aplicacion de las técnicas de regeneracion
Osea. En los alveolos en los que posteriormente se llevo a cabo la
insercion de un implante osteointegrado se ha podido comprobar una
correlacién muy favorable entre los valores del 1SQ y la densidad dsea
expresada en unidades Hounsfield

Palabras clave: Dentina autdloga desmineralizada, preservacion
alveolar, tooth transformer, unidades Hounsfield, 1SQ



RESUMO

Introducion:

O obxectivo deste estudo ¢ analizar a calidade e a estrutura 6sea obtida
despois de realizar técnicas de preservacion alveolar mediante enxertos
de dentina desmineralizada utilizando a tecnoloxia Tooth Transformer.
Tratase dun estudo clinico controlado aleatoriamente, lonxitudinal e
retrospectivo realizado de acordo coa declaracion de Helsinki e coa
aprobacién do comité de bioética da Universidade de Santiago de
Compostela.

Material e Metodoloxia:

Neste estudo analizaronse imaxes dunha mostra inicial de 67 alvéolos
rexenerados con dentina autéloga desmineralizada, pertencentes a 56
pacientes. Destes, 11 foron implantados aos 6 meses de realizada a
rexeneracion, e 0s 56 restantes foron o obxecto final do estudo, e por
tanto, observados aos 3, 6, 9 e 12 meses posteriores a preservacion
alveolar. Os 56 pacientes que participaron no estudo, 30 mulleres e 26
homes, tifian entre 21 e 81 anos de idade, cunha media de 52,09 anos
(£15,03).

Resultados e Conclusions:

Puideron establecer un incremento do 24% na densidade e estrutura
Osea na area de rexeneracion ésea ao comparar 0s valores rexistrados
entre os tres e 0s seis meses despois da sua realizacion clinica, con
incrementos de 137.307 Unidades Hounsfield. Non existen diferenzas
estatisticamente significativas ao comparar os diferentes sectores da
boca onde se realizaron os enxertos. Naquel alvéolos nos que
posteriormente non se inseriu un implante osteointegrado, puideron
comprobar ao longo dun ano un incremento progresivo das unidades
Hounsfield, que supuxeron un incremento final do 60% entre 0s meses
3 e 12 despois da aplicacion das técnicas de rexeneracion 6sea. Nos
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alvéolos nos que posteriormente se levou a cabo a insercion dun
implante osteointegrado puideron comprobar unha correlacion moi
favorable entre os valores do ISQ e a densidade Osea expresada en
unidades Hounsfield.

Palabras clave: Dentina autdloga desmineralizada, preservacion
alveolar, Tooth Transformer, unidades Hounsfield, 1SQ.



ABSTRACT

Introduction:

The aim of this study is to analyze the quality and bone structure
obtained after performing alveolar preservation techniques using
demineralized autologous dentin grafts with Tooth Transformer
technology. This is a randomized controlled clinical study, longitudinal
and retrospective, conducted in accordance with the Helsinki
Declaration and approved by the ethics committee of the University of
Santiago de Compostela.

Material and Methods:

In this study, images of an initial sample of 67 alveoli regenerated with
demineralized autologous dentin from 56 patients were analyzed.
Among these, 11 were implanted 6 months after regeneration, while the
remaining 56 were the final subjects of the study and were observed at
3, 6, 9, and 12 months following alveolar preservation. The 56 patients
who participated in the study, including 30 women and 26 men, ranged
in age from 21 to 81 years, with a mean age of 52.09 years (+15.03).

Results and Conclusions:

We were able to establish a 24% increase in bone density and structure
in the area of bone regeneration when comparing values recorded
between 3 and 6 months after clinical procedures, with an increase of
137.307 Hounsfield Units. There were no statistically significant
differences when comparing different areas of the mouth where grafts
were performed. In those alveoli where no osseointegrated implant was
subsequently inserted, a progressive increase in Hounsfield units was
observed over a year, resulting in a final increase of 60% between
months 3 and 12 after the application of bone regeneration techniques.
In alveoli where osseointegrated implant placement was performed, a
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very favorable correlation was observed between 1SQ values and bone
density expressed in Hounsfield Units.

Keywords: Demineralized autologous dentin, alveolar preservation,
Tooth Transformer, Hounsfield Units, ISQ
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1. INTRODUCCION

El incremento de la esperanza de vida, esta teniendo importantes consecuencias en
los planteamientos sanitarios y terapéuticos que de manera rutinaria aplicamos a nuestros
pacientes y en Galicia, nuestra Comunidad Auténoma, segun el dltimo informe Eurostat de
2020 (1), la esperanza de vida al nacer esta cerca de los 83.7 afios.

Esto supone la existencia en la actualidad de una poblacion envejecida, con maltiples
patologias cronicas, muy polimedicada y por tanto, expuesta al proceso fisioldgico de
reabsorcion de los maxilares durante mas tiempo.

Si hasta hace pocos afos, las prétesis convencionales eran una solucion aceptable en
la mayoria de los pacientes de edad avanzada, en la actualidad los adultos mayores, tienen
unas exigencias estéticas y funcionales que nos exigen regenerar sus bases 0seas y tisulares
antes de iniciar el tratamiento con implantes osteointegrados.

Estas técnicas de regeneracion tisular y dsea no solo dependen de la habilidad clinica
de los profesionales, sino de su capacidad de integrar en su diagnostico y planificacion
clinica conceptos fisiolégicos, bioguimicos, inmunologicos y genéticos que en gran medida
son los que van a establecer y garantizar la predictibilidad y duracion del tratamiento a
medio y largo plazo (2).

1.1. IMPORTANCIA DEL PROCESO ALVEOLAR EN LA REHABILITACION CON IMPLANTES
OSTEOINTEGRADOS

Actualmente, con la introduccion del concepto de implantologia guiada por la
rehabilitacion protésica, el hecho de que se produzca osteointegracion no es suficiente para
establecer el éxito del tratamiento.

La posicion ideal de un implante es aquella que ocupa el lugar del alveolo del diente
extraido, pero como habitualmente los alveolos han sufrido un proceso de reabsorcion nos
vemos obligados a buscar otra localizacién, lo cual compromete no sélo la funcion sino
otros aspectos como la orientacion en las tres dimensiones del espacio del implante o la
estética del perfil de emergencia (3). Por otra parte al alejarnos del hueso alveolar,
podemos invadir de manera inadvertida otras estructuras anatémicas como el seno maxilar,
el conducto dentario inferior o las fosas nasales.

18
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Estas circunstancias nos separan de los criterios de excelencia de la implantologia
actual, que determinan que un implante aunque se encuentre osteointegrado y tenga una
funcién adecuada, no cumple con su objetivo terapéutico si ademas no satisface las
exigencias estéticas del paciente (4).

Otros de los factores decisivos en la actualidad es la consideracion de la
rehabilitacién protésica sobre los implantes osteointegrados, que puede realizarse
dependiendo de los criterios del profesional y las exigencias del paciente, de manera
inmediata, mediata o cumpliendo los requisitos clasicos de la osteointegracion (2).

Tras una exodoncia dentaria se producen en el alveolo un conjunto de cambios a
nivel morfoldgico, histoldgico y dimensional y por ello se propuso en 2004 una
clasificacion (5) establecida sobre el momento de insercion del implante con respecto a la
exodoncia:

e Tipo I - Insercion inmediata

Se realiza la cirugia del implante al mismo tiempo que la exodoncia, en un solo
acto quirdrgico, aprovechando la apertura de los tejidos blandos y duros.

e Tipo Il - Insercién Temprana

Se realiza cirugia de implantes entre el primer y segundo mes posterior a la
exodoncia. Si bien los tejidos blandos estan cicatrizados, el hueso ain no se
encuentra estructurado.

e Tipo Il - Insercién Temprana.

De tres a cuatro meses posteriores a la exodoncia. El tejido blando esta
cicatrizado, y el 6seo no de manera integra

e Tipo IV — Insercion Tardia
Posterior a los 6 meses, el lecho dseo esta totalmente cicatrizado.

Son varios los autores que recomiendan, implementar técnicas de regeneracion 6sea
guiada (ROG), en aquellos casos en los que no es posible colocar el implante en una
situacion ideal desde el punto de vista de la protesis, especialmente en el sector anterior
donde el manejo del perfil de emergencia es mas complejo (6).

Es por ello que el proceso de toma de decisiones basado en la ldgica y las
condiciones del paciente, es uno de los requisitos para el éxito de cualquier tipo de
rehabilitacién sobre implantes. Este diagndstico y el posterior plan de tratamiento, estara
establecido en gran medida, en las caracteristicas que presenta el alveolo dentario previo a
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la exodoncia, vision en la que nos ayudaran, las imagenes 2D, obtenidas mediante
radiologia convencional, y la imagenes 3D obtenidas a través de CBCT (7).

El grupo de investigacion de Elian (8), propuso una clasificacion de los alvéolos
post-extraccion, con la finalidad de facilitar el proceso diagndstico, basandose en las
caracteristicas de los tejidos blandos y duros vestibulares.

Posteriormente el Dr. Stephen J Chu (9) diferenci6 los alvéolos de tipo 2, basandose
en la proporcidn de la pared vestibular 6sea y creando una nueva subclasificacion:

Alveolo tipo 1. Tanto la pared 6sea como los tejidos blandos vestibulares,
permanecen intactos tras la exodoncia, y situados a un nivel normal con respecto a la linea
amelo-cementaria del diente extraido

Alveolo tipo 2. Se conserva el tejido blando vestibular, pero la pared Gsea esta parcial
o totalmente ausente

e Tipo 2A: defecto de ausencia 6sea, de hasta un tercio de la pared Osea vestibular,
cuyo borde se sitia a 5 mm — 6 mm del margen gingival libre.

e Tipo 2B: defecto de ausencia 6sea desde el tercio medio al coronal, dos tercios de
la pared Osea vestibular cuyo borde se sitia a 7 mm a 9 mm del margen gingival
libre.

e Tipo 2C: Defecto de ausencia 6sea total de la pared vestibular cuyo borde se sitla
a 10 mm o mas del margen gingival libre.

Alveolo tipo 3. Tanto la pared 6sea como los tejidos blandos vestibulares estan
francamente disminuidos.

Por lo tanto, es necesario previamente tener en cuenta el estado del margen gingival,
asi como su relacién con la cresta 6sea, es fundamental no solo para la perfecta viabilidad
del implante sino también para obtener la mejor estética posible.

Por todo ello, se debe determinar el biotipo periodontal al mismo tiempo que la
posibilidad de una recesion periodontal (10-12).

Es necesario tener en cuenta las siguientes consideraciones:

a) Cuando se realiza una exodoncia dentaria se inicia un proceso continuo de
reabsorcién de la cresta alveolar que légicamente va a comprometer la futura
rehabilitacion protésica convencional o bien la insercion de un implante
osteointegrado (13).
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b) La colocacion inmediata de un implante tras la extraccion atraumatica permite el
mantenimiento del hueso alveolar y una colocacion adecuada del implante desde
el punto de vista bioldgico y funcional, razon por la que resulta fundamental
conocer la biologia y la histologia del hueso alveolar y los mecanismos de
reabsorcion que sufre al extraerse un diente (14).

c) Evaluando el tipo de alvéolo nos podemos plantear el momento idéneo para la
insercion del implante. Si lo haremos de modo inmediato, temprano o diferido, y
ademas, nos plantearemos la necesidad aplicar técnicas regenerativas, con
utilizacion o no de materiales de injerto.

1.2 COMPOSICION HISTOLOGICA Y BIOQUIMICA DEL HUESO

El hueso es un tejido conectivo mineralizado especializado que contiene
principalmente fosfato calcico (45%), ademas de agua (30%) y una matriz organica (25%).

La matriz mineral esta formada por cristales de hidroxiapatita de baja cristalinidad
siendo limitado su contenido en calcio (Cal0 (PO4)6(OH)2), el agua estd contenida
principalmente en la sangre y en la médula désea; y la matriz organica se compone en un 90
% de colageno del cual, el 85,5% es de tipo 1 y el 4,5 % restante, de colageno tipo I, V,y
XIl, lo que le proporciona resilencia y elasticidad, previniendo de esta forma el riesgo de
fractura.

El resto de la matriz organica esta compuesto por proteinas no colagenadas, que son
producidas por las células 6seas tales como la osteonectina, osteocalcina, osteopontina, y
BMP (Bone morphogenetic protein), FGF (Fibroblast growth factor), IGF (Insuline-like
Growth Factor) TRAMP (Tyrosine Rich Acid Matrix Protein), proteoglicano 06seo y
sialoproteina 0sea, muchas de ellas implicadas en los procesos de formacion de
osteoblastos.

La proporcidon de componentes inorganicos /organicos es de aproximadamente 75 /
25 en peso y 65/ 35 en volumen. Encontramos en el organismo dos tipos de hueso, que son
muy diferentes tanto en el aspecto macro, como en el aspecto micro. El hueso compacto y
el hueso esponjoso o trabecular.

El hueso compacto forma la capa externa de todos los huesos, es un tejido muy
organizado que supone el 80% del peso de los huesos, tiene un porcentaje muy alto de
materia inorganica, lo que lo vuelve muy resistente.

Por el contrario, el hueso esponjoso es un tejido de tipo reticular, con espacios
interconectados por los vasos sanguineos, que estan rellenos por la medula 6sea, roja
(tejido hematopoyético) y amarilla (tejido graso), supone el 20% del peso de los huesos,
aungue en volumen, es 10 veces superior al hueso compacto. Otro de los elementos que
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diferencian a estos dos tipos de hueso son los poros. Los poros, su longitud, y su
interconexion, son quienes permiten la difusién de nutrientes. Esto los hace fundamentales
para los procesos celulares y obviamente para la formacion 6sea, o bien para la reparacion
0 regeneracion 6sea. En el hueso esponjoso este puede llegar a tener un tamafio de 400 pum,
sin embargo, en el compacto solo llegara hasta 100 pm.

4,5%

m Proteina

@ Colageno de tipo lll, V, XIII

= Colageno de tipo |

Figura I-1. Distribucién porcentual de la materia organica en la matriz 6sea. Elaboracion propia

1.3 PROCESOS CELULARES DE APOSICION Y REABSORCION ALVEOLAR

En condiciones normales, en el hueso sano se estan produciendo de manera continua
procesos de remodelacion 6sea. La remodelacion Osea es un equilibrio continuado de
creacion y destruccion de hueso, y la base que justifica que cada afio se renueve el 10% del
esqueleto.

Se trata de un proceso dindmico y continuado que adapta el hueso a esfuerzos
localizados (15). Debido a ello, el hueso tiene una capacidad Unica de autoreparacion. Sin
embargo, existe un tamafio de defecto critico, a partir del cual el hueso no es capaz de
emprender la reparacion empleando sus propios procesos de osteogénesis. Por tanto,
cuando el defecto es de un tamafio mayor que el defecto critico, se hace necesario el
empleo de alguna técnica de injerto.

Los defectos 6seos de los maxilares obedecen a causas muy variadas, como pueden
ser las resecciones quirdrgicas, los traumatismos maxilares y dento-alveolares, la dificultad
de osificacion en edades avanzadas, las enfermedades periodontales y periimplantarias, los
quistes periapicales, los defectos congénitos, etc. Sea cual sea la causa del defecto éseo, va
a impedir el objetivo que persigue la rehabilitacion protéticamente guiada.

Entre estas causas de pérdida Osea, los defectos dseos maxilares causados por la
reabsorcidn alveolar post-extraccion son muy frecuentes; éste es un fenémeno fisioldgico

22



Introduccién

que ocurre tras la extraccion dentaria por el cual la cresta dsea alveolar ve disminuida su
altura y su anchura original, en una cantidad que varia no solo entre distintas
localizaciones, sino que también varia entre distintos individuos, sexo, edad, y obviamente
patologias.

Desde finales del siglo XX muchos autores observaron que la reduccion dsea se
producia tanto horizontal como verticalmente. Y recientes estudios han demostrado que
hay una pérdida horizontal del 63 %, que es superior a la vertical que suele oscilar entre un
11-22 % dentro de los primeros 6 meses post quirdrgicos. Produciéndose otra reduccion
gradual posterior durante los siguientes 6 meses (16).

En cualquier caso, esta reabsorcion, dependerd también el tipo de acto quirurgico,
area en donde se produzca la intervencion, presencia previa de infecciones, espesor de las
corticales vestibular y palatina, y que se verd francamente aumentada por el trauma
producido durante la exodoncia.

Debido a esta Ultima circunstancia, surge dentro de nuestra especialidad, el término
exodoncia atraumatica, que no es mas que la necesidad de limitar al minimo el dafio
quirargico, procurando la avulsion dentaria o solo la rotura del ligamento periodontal,
ademas de aplicar un cuidado extremo durante la maniobra, con el fin de mantener integras
las corticales dseas.

En esta técnica, es también importante valorar el levantamiento o no de colgajo
mucoperiostico, dado que gran parte del aporte sanguineo a las corticales depende del
periostio. Por esto Ultimo y por razones estéticas, se indica no despegar el colgajo
mucoperiostico, sobre todo en las zonas anteriores donde las corticales vestibulares son
muy delgadas, la encia habitualmente muy fina y los requisitos estéticos muy elevados.

1.4 HISTOLOGIA Y FISIOLOGIA OSEA.

Para la compresion de la cicatrizacion de un alveolo es fundamental previamente
conocer los procesos histoldgicos que producen en toda regeneracién del tejido dseo, que
no solo se limita a la aparicién de osteoblastos y osteoclastos, sino, ademas, a diferentes
mediadores, células y productos metabdlicos.

Los osteoblastos provienen de las células precursoras mesenquimales
pluripotenciales, por lo tanto podemos encontrarlos de dos tipos : (a) Determined
Osteogenic precursor cells (DOPC) que son células se encuentran dentro del hueso o en el
periostio y que se diferencian hacia osteoblastos por la influencia de BMP (Bone
Morphogenetic Protein) y (b) Inductible Osteogenic Precursor Cells (IOPC), que son
células mesenquimales que encontrandose en otros tejidos u Organos, bajo el estimulo
adecuado se transforman en Osteoblastos.
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Los osteoblastos, poseen un nucleo excéntrico con un gran nucléolo, y su aspecto en
el microscopio electrénico es el de una célula con alta actividad de sintesis proteica, con un
reticulo endoplasmatico muy extenso y numerosos ribosomas. Ademas, se pueden observar
numerosas vesiculas relacionadas con el aparato de Golgi, que sugieren que seran las
precursoras de los componentes glicoproteicos de la sustancia fundamental.

Por lo tanto, producirdn la matriz 6sea a partir de la cual, y tras la deposicién de
minerales, en la que también intervienen, se convertiran en tejido duro. Finalmente, los
osteoblastos rodeando el conducto de Havers, quedaran atrapados en dicha matriz como
osteocitos. Estos, controlaran el transporte diferentes iones a través de nexos de sus
procesos citoplasmaticos, o uniones gap, y del mismo modo, alcanzan las superficies del
periostio, los vasos sanguineos, los conductos de Havers, asi como la médula 6sea en las
superficies endocortical y trabecular.

Trabajos de investigacion recientes demuestran que los osteocitos secretan citoquinas
que regulan la generacion de osteoclastos y participan en el reclutamiento y la
diferenciacion de los precursores osteoclasticos, iniciando asi la remodelacion 6sea dirigida
(17). De todas las células del linaje mesenquimal/osteoblastico, son las mas diferenciadas,
con una vida media de 25 afios, los osteocitos constituyen mas del 95% de las células en la
matriz dsea.

Otros estudios, demuestran que los osteocitos detectan y responden a estimulos
mecénicos y hormonales para coordinar la funcion de osteoblastos y osteoclastos. Un
potente inhibidor de la formacion Osea, la esclerostina, se expresa principalmente en
osteocitos y es regulada negativamente por estimulos anabolicos 0seos. Un reciente
descubrimiento, identifica a esta molécula como uno de los tan buscados mensajeros por el
cual los osteocitos afectan la funcion de las células de la superficie del hueso

Los osteocitos son considerados los mecano-sensores del hueso, ya que presentan el
potencial para detectar las fuerzas mecanicas, o microfracturas. Y traducirlas en las sefiales
bioquimicas. Asi, la supresion especifica de los osteocitos tendria como resultado la
pérdida Osea (18).

Por otra parte, los osteoclastos (que no provienen de células mesenquimales, sino
hematopoyéticas), tienen receptores para la parathormona y la calcitonina, que son las
hormonas que regulan la reabsorcion 6sea. Con un movimiento de tipo ameboide, son
células muy grandes en cuyo citoplasma se pueden observar gran cantidad de lisosomas
destinados a la destruccidén Osea. Y es asi como participan en la remodelacion 0Osea,
produciendo la destruccion del hueso, mediante la liberacion de protones sobre la
superficie dura que disminuyen el ph del medio, por otra parte, el colageno expuesto tras
este proceso, sera disuelto mediante la actuacion de enzimas lisosomales y colagenasas.
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Cuando hay una accion organizada entre osteoblastos y osteoclastos, es decir
reabsorcién y aposicion dsea hablaremos de una remodelacion fisiologica del hueso. Sin
embargo, cuando hay un traumatismo, habrd accion de citoquinas, que produciran
inflamacion y posteriormente se dara la reparacion 6sea.

Finalmente, la estructura 6sea del hueso maduro, tanto en las trabéculas como en la
cortical, tendra una disposicion de tipo lamelar.

Osteocalcina

TRAMP ‘

(Tyrosine Rich
Acidic Matrix
Protein)

Osteopontina

¢

Osteonectina

\ 2

Proteoglicano

>

a

Figura I-2. Principales proteinas presentes en la matriz dsea. Elaboracion propia

1.5 PROCESOSBIOLOGICOS TRAS LA EXODONCIA DENTARIA

El proceso de curacion alveolar tras una extraccion dentaria esta caracterizada por
cambios internos, que conducen a la formacion de hueso en el interior del alvéolo, y por
cambios externos que generan a una marcada pérdida de la altura y anchura en la cresta
alveolar.
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Durante los primeros tres meses posteriores a la extraccion de un diente se producen

una serie de cambios en la cresta 6sea residual, todos ellos estudiados ampliamente tanto
radiol6gicamente en humanos como desde el punto de vista histoldgico en perros (19,20).

Debido a la destruccion del ligamento periodontal y a la desaparicion de las fibras de

Sharpey, el hueso alveolar carece de funcion bioldgica y comienza a reabsorberse, mientras
se produce la cicatrizacion alveolar que pasa por varias fases:
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En principio durante las primeras 24 horas, el alvéolo residual se rellena por un
codgulo sanguineo, proceso seguido de una hemdlisis y del inicio de un proceso
inflamatorio.

A los dos o tres dias tiene lugar el reemplazo del codgulo por uno mas organizado
en cuyo interior encontraremos: tejido de granulacién rico en fibras colagenas y
Vasos sanguineos.

A los cuatro dias se observa un aumento del nimero de fibroblastos, asi como una
proliferacion del epitelio desde el margen de la herida, y también aparecen
osteoclastos que empiezan a reabsorber el hueso.

A la semana comienza la formacion de tejido 6seo por lo que encontramos un
tejido de granulacion con una gran red vascular, el periodonto précticamente
disuelto, un tejido conectivo joven y osteoide en la porcién apical del alvéolo, y
finalmente, una cubierta epitelial sobre la herida. En la medular cercana
encontramos gran proliferacion de osteoclastos que participaran en la
remodelacion Osea.

A las tres semanas se observan un tejido conectivo denso, con una gran
maduracion y trabéculas de tejido 6seo inmaduro, desordenado, que empieza a
formarse centripetamente, desde las paredes del alveéolo hacia el interior del
mismo, que a su vez van reemplazando al tejido conectivo partir de una trabécula
inicial desde las que se dispondran de modo irradiado las restantes, y que en
ultima instancia formaran un hueso de tipo trabecular.

Tras los primeros treinta dias comienza el remodelado de este hueso inicial
desorganizado, y a los dos meses se produce la aparicion de la medula 6sea entre
las trabéculas, mientras que a los cien dias hallaremos una cubierta compacta, bajo
la cual habrd hueso trabecular. Esta formacion tiene una gran densidad
radiografica.

A los dos meses, la estructura 6sea se encuentra organizada, pero se debe de tener
en cuenta que no alcanzaremos a rellenar completamente el alvéolo. Hay que
considerar también que el tejido blando se vera afectado por estos cambios de
volumen y forma, de manera proporcional a la estructura 6sea.



Introduccién

e A los tres meses, la zona apical y media del alvéolo experimentaran menor
reabsorcion, que la zona coronal del alvéolo. Estudios histomorfométricos nos
ofrecen para estas zonas una reduccién del 3-6 %, cifras que contrastan
significativamente con el 35 % que registran para la zona coronal (21).

e A los 6 meses habra una gran presencia de hueso lamelar, por lo que podremos
hablar de una reparacién completa, aunque este hueso seguird remodelandose toda
la vida.

Este proceso de remodelado en el hueso tendréd lugar por la accion conjunta de los
osteoclastos que labraran un tinel que posteriormente se repuebla de osteoblastos. En este
tanel también proliferan estructuras vasculares que crecen a medida que avanzan los
osteoclastos y los osteoblastos van cerrando este tunel labrado por los osteoclastos, y como
resultado final de esta accidn conjunta se forma lo que denominamos conductos de Havers
(18).

Este proceso puede depender de muchos factores, y entre ellos, la extensiéon y
profundidad del alvéolo es decisiva, puesto que los alvéolos mas anchos necesitaran mas
tiempo que los estrechos para rellenarse (22).

Hay dos procesos fisioldgicos importantes tras la exodoncia, que forman parte de la
reparacién. Por un lado se produce una interrupcion de la vascularizacion que se origina a
través del ligamento periodontal, y por otra parte hay una accidn osteoclastica importante.
En conjunto hacen que haya una tendencia inmediata a la reabsorcion del alvéolo, sobre
todo en las regiones donde el espesor cortical es pequefio, como ocurre en las regiones mas
estéticas, como son las vestibulares anteriores, tanto superiores como inferiores.

Ambos maxilares experimentan una mayor reabsorcion tras la exodoncia, siendo mas
marcada en el primer afio, sobre todo en los primeros tres meses. En la mandibula esta
reabsorcién es mas marcada, cuatro veces mayor, que en el maxilar. Debido a esta
reabsorcion se daran diferentes defectos en la cresta alveolar. Aunque existen diferentes
clasificaciones para estos defectos, la méas clara es la que propuso Seibert, en 1983 (23),
clasifica los defectos del reborde alveolar en 3 clases atendiendo al componente horizontal
y vertical del defecto:

o Defectos de clase I: Cuando la pérdida 6sea es horizontal con una altura vertical
normal.

o Defectos de clase Il: En los que la pérdida 6sea es vertical, conservando el ancho
buco-lingual.

o Defectos de clase I11: Que es una combinacion entre los defectos de clase 1 'y I1.
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Por su parte, Allen, en 1985 (16), segun la profundidad que tenga el defecto los
considerara del siguiente modo:

e Leve: Menor a3 mm.
e Moderado: De 3 a6 mm.

e Severo: Mayor de 6 mm

«Deficiencia
predominantemente
horizontal

DEFECTOS DE «Deficiencia
LA CRESTA predominantemente
ALVEOLAR vertical

«Deficiencia 6sea
vertical y horizontal

Figura I-3. Clasificacion de Seibert - 1983. Elaboracion propia

1.6 BASES BIOLOGICAS DE LA REGENERACION OSEA GUIADA (R.O.G)

En base a los conocimientos que se tienen respecto a los procesos de reabsorcion
Osea posteriores a la exodoncia, y de la actividad del tejido blando, surge la necesidad de
contener al maximo las consecuencias de los mismos, no solo si la rehabilitacion implanto-
protética esta enfocada a sectores estéticos, como los sectores anteriores superiores 0
inferiores, sino también en sectores donde las fuerzas oclusales pueden causar fracasos a
nivel protético, implantario o ambos, debido fundamentalmente a la imposicion de insertar
el implante en un sitio inadecuado. Esta respuesta, en forma de técnicas quirdrgicas, se
baso inicialmente en los conceptos de la Regeneracién tisular guiada (RGT), que se
sustenta basicamente en permitir que células progenitoras repueblen el defecto de un tejido
dado. En el caso de la ROG, debido a que la velocidad de réplica es mayor en las células
epiteliales que en las del tejido 6seo, se hace necesario la interposicion de una barrera que
contenga a las primeras. Por tanto, como afirman muchos autores entre ellos Abou, la
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interposicion de una barrera que contenga la invasion de los tejidos conectivos y epiteliales
dentro del proceso alveolar, es suficiente para la ROG, concediéndole al tejido 6seo el
tiempo necesario para que células osteoprogenitoras se transformen en osteoblastos, y
rellenen el defecto sin interferencias (24).

Para que la técnica ROG sea previsible, es necesario que se cumplan cuatro
condiciones que han descrito Wang y Boyapati (32).

1. Cierre primario de la herida.

2. Angiogénesis.

3. Creacidn y mantenimiento del espacio.
4. Estabilidad del coagulo

El cierre primario es fundamental porque protege y aisla a este espacio de agresiones
fisicas e infecciones ademés de ayudar a una mejor hemostasia (31). Si bien un cierre por
primera intencion es dificil, cuanto mas cerca estén los bordes de la herida, menor
repitelizacion exigira, habra menos contraccion de la herida y a su vez cerrard mas
rapidamente. Por otra parte, los sintomas post-quirlrgicos serdn menores cuanto mas
cerrada esté la herida. Aunque hay una condicién fundamental, y es que el cierre debe estar
sin tension, porque si no se cumple esta condicidn, no es atipico que fracase, basicamente
por falta de buena irrigacién en la zona, o bien por dehiscencia o por la propia contraccion
de la mucosa sobre el injerto (32,33).

En cuanto a la angiogénesis, se sabe que hay una relacion directa entre esta y la
formacion de tejido 6seo (33). Células osteoblasticas que provienen de la medula 6sea y
periostio y por otra parte células mesenquimales, provenientes de otras partes del
organismos colonizan la lesion. A los tres dias de producida la lesion, comienza la
proliferacion de vasos sanguineos y se mantiene asi por semanas. . Simultaneamente
comienza a la semana, la formacién de tejido osteoide, que finalmente se convertird en
hueso maduro. Una maniobra que se sabe aumenta la angiogésis, es la decorticacion,
(también llamada perforacion medular o perforacién cortical). En una revision de la
literatura del afio 2019, determinan que aunque este proceso ha sido comprobado
mayormente en animales, (debido a que en el ser humano, la muestra la obtenemos en el
momento de realizar el implante y no en las primeras fases de la cicatrizacion), los
resultados histomorfométricos, de la decorticacion mejora la angiogénesis en etapas
tempranas de cicatrizacion osea incrementando asi la cantidad de hueso neoformado (34)

La utilizacion de membranas ademas de impedir la proliferacion de estas células
conectivas y epiteliales, crea un espacio cerrado que brinda un entorno 6ptimo para la
curacioén ésea, permiten la estabilidad del coagulo sanguineo (fundamental para el proceso
de regeneracion), e incluso algunas de ellas denominadas de tercera generacion, (utilizadas
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comunmente en periodoncia), aportan elementos que inducen la transformacion de células
progenitoras en osteoblastos (25).

Estas membranas, estan confeccionadas de diferentes materiales, y de acuerdo a su
comportamiento post-quirargico las podemos dividir en reabsorbibles y no reabsorbibles.
Todas las membranas, deben contar con ciertas caracteristicas que las hacen aptas para su
utilizacion, entre ellas, que sean biocompatibles, que permitan un cierre intimo, faciles de
manejar, y que ademas de mantener el espacio tridimensional para el que fueron
confeccionadas, a ser posible, que se produzca su integracion tisular (26).

Las membranas reabsorbibles son aquellas que van desintegrandose paulatinamente o
bien integrdndose en el tejido. Cominmente confeccionadas con coladgeno de origen
animal, o polimeros como el ac. Poliglicélico, son sumamente practicas. Su gran ventaja,
es que no requieren de una segunda cirugia para su remocién. Aunque dependiendo del
defecto, no son utiles debido a su baja resistencia mecanica, lo que hacen que se colapsen
cediendo al peso de los tejidos de su entorno, ademas de generar dudas sobre su grado de
reabsorcion, dado que no siempre es uniforme. No obstante, estan reemplazando a las no
reabsorbibles, porque no necesitan una segunda cirugia para su remocién y ademas, las de
procedencia animal como las obtenidas del talon de Aquiles o de pericardio (que presentan
fibras entrecruzadas y mayor densidad), son mas resistentes y predecibles en la ROG. Son
varios los autores que se decantan por la utilizacién de membranas de fibras de colageno
entrecruzadas (Cross-link) (27).

Las membranas no reabsorbibles, son membranas altamente resistentes que
confeccionas en titanio (en laminas o mallas) o bien en politetrafluoroetileno (PTFE), que
puede ser expandido o denso, e-PTFE y d-PTFE respectivamente. La diferencia
fundamental entre estas membranas de PTFE, es su porosidad, que en las primeras es de
0,2 um, y en las segundas de 5 a 30 pm. Ademas, estas membranas de PTFE pueden estar
reforzadas con titanio.

La gran ventaja de las membranas no reabsorbibles, es que ofrecen una gran
estabilidad tridimensional a la zona a regenerar. Su mayor inconveniente es que deben ser
retiradas quirdrgicamente, y en el caso de las de PTFE, no se pueden exponer al medio
bucal porque hacen peligrar la regeneracion o corren un cierto riesgo de infeccién en el
huésped (28).

El Coagulo por su composicion, rico en fibrina y plaquetas, y su volumen cumple
una funcién fundamental, en la ROG, junto con el hueso son los elementos mas
importantes de este proceso. El coagulo en si, retiene células osteogénicas provenientes del
torrente sanguineo, factores de crecimiento que estimulan la diferenciacion celular, ademas
de atrapar linfocitos y eritrocitos. El factor de crecimiento derivado de plaquetas actla
como quimiotéctico, y estimula la formacion de tejido de granulacion (33). Por estas
caracteristicas podria ser considerado un Optimo material de regeneracion aut6logo. Su
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remocion o su inestabilidad produciria un aumento del tiempo de regeneraciéon, perdida del
volumen y colapso de la membrana (35). Con el fin de estabilizarlo contamos con las
membranas, que ademas de preservar el espacio también colaboran en este fin, pero si
ademéas agregamos biomateriales a la herida, este coagulo tendrd mayor dureza y un
volumen mas estable.

CONDICIONES PARA LA ROG PREVISIBLE

Y 4
L V¥ 4 Cierre primario de la herida
%

Angiogénesis

Creacion y mantenimiento del espacio

Figura. I-4. Condiciones para la regeneracion previsible (Wang y Boyapati). Elaboracion propia

1.6.1 Técnicas de preservacion alveolar (PAP)

Con el fin de reducir la pérdida 6sea, posterior a la exodoncia, se han creado diversas
técnicas de preservacion de alveolar (PAP). Estos procedimientos son aplicados desde el
inicio de la exodoncia, considerando que cuanto menos lesiva sea la exodoncia, menos
hueso se habrd de reparar, y debido a la inmediatez de esta reabsorcion, habra que
implementar rapidamente técnicas de ROG, con el fin de minimizar al maximo este efecto.
Por tanto, consideramos PAP a la sumatoria de una exodoncia lo més conservadora
posible, seguida de un relleno alveolar con material de injerto éseo y la finalizacion del
proceso cubriendo el defecto con una membrana que intentaremos, permanezca inmovil.

Todos estos procedimientos se realizan con la intencion de mantener o mejorar un
espacio 6seo iddneo para la posterior insercion de un implante.

Las indicaciones para la preservacion alveolar son las siguientes:

1. Mantenimiento de tejidos duro y blando remanente: Esto fundamentalmente
cuando no se va a realizar una técnica de implante inmediato, como por ejemplo,
en paciente adolescentes en los cuales sus estructuras Oseas aln estan en
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crecimiento y posteriormente puede haber discrepancias estéticas. O bien por
cuestiones puramente econdmicas, que condicionan al paciente a realizar la
rehabilitacién de su boca, cuando estas mejoren.

2. Mantenimiento de un volumen estable de la cresta alveolar con el objetivo de
optimizar los resultados estéticos y funcionales, es decir con alta demanda estética
y que requieran que se mantengan unas adecuadas condiciones de los contornos
de tejidos blandos y duros. Sitios donde la pared vestibular (la mas estética) sea
menor a 1,5-2 mm de espesor, y en sitios donde hayan sido dafiadas dos o mas
paredes alveolares.

3. Cuando es previsible que no se pueda lograr una buena estabilidad primaria, 0
bien intraquirargicamente esta no se logra y se decide diferir la insercion del
implante. En mdaltiples extracciones dentarias que posteriormente requerirdn de
rehabilitacion implanto soportada y se requiere de un volumen adecuado tanto en
tejidos duros como blandos, y se desea simplificar las técnicas de implantologia.

4. Cuando el riesgo de comprometer estructuras anatdmicas importantes sea
imprescindible como ocurre con el nervio dentario inferior o el seno maxilar,
después de la remodelacion del alvéolo (13).

Ademas de lo anteriormente expuesto, debe darse una condicion fundamental para
llevar a cabo las técnicas de preservacion alveolar, y es que exista una adecuada relacion
coste beneficio.

No obstante, en la actualidad, se recurre cada vez con méas frecuencia a estos
procedimientos de preservacion y regeneracion, aun en defectos minimos. Incluso en clinicas
generalistas, se procura dentro de lo posible hacer algun intento de preservacion alveolar,
(Exodoncias minimamente traumaticas, utilizacion de esponjas de colageno, o bien de
membranas, o una sutura cuidadosa) con el fin de evitar la mayor reabsorcion posible.

Desde un punto de vista teorico, se aconsejan realizar estas técnicas con el objetivo
primordial de estabilizar el coagulo que se forma tras la exoddncia, porque se sabe que asi
se proporciona un andamiaje para el correcto crecimiento de células y vasos que formaran
finalmente el hueso. De este modo no solo se reduce la pérdida de tejido duro, sino que
ademas se previene el colapso de los tejidos circundantes al diente (blando y duro)

Aunque el concepto de preservacion alveolar se aplica expresamente, a la maniobra
de rellenos alveolar con distintos tipos de materiales, para estabilizar el coagulo y aumentar
la velocidad del proceso de reparacion 6sea, quiza habria que aplicarlo también a las
maniobras quirurgicas intraoperatorias; esto es, el llevar a cabo exodoncias atraumaticas.

Llamamos exodoncias atrauméticas, a aquellas en las que el procedimiento
quirdrgico para las mismas este ejecutado con gran precision y que respete al maximo la
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integridad de las paredes dseas, dado que algo que vaya mas alla de la microfractura, como
seria el perder una porcién de la pared vestibular, echaria por tierra la expectativa inicial de
preservacion.

En cualquier caso, exceptuando las que realizamos mediante tracciones ortodonticas,
aplicar a las restantes el término de atraumaticas es una contradiccion en si mismo, debido
a que, aun tratdndose de raices extremadamente conicas, y en las que utilizamos un
movimiento puramente rotacional para su extraccién, siempre produciremos trauma,
aunque este sea minimo. No obstante, es la expresion que se usa mayormente en la
literatura cientifica, por lo que la seguiremos aplicando en este texto, aunque prefeririamos
referirnos a ella como “con minima invasion tisular”.

1.6.2 Exodoncia atraumatica

Para la realizacion de las mismas se han desarrollado diferentes tipos técnicas,
instrumentos y aparatologias, que acercan al cirujano, una alta probabilidad de éxito.

Estas técnicas podriamos diferenciar en cuatro grupos:

A) Con técnica de ortodoncia: Son aquellas en la que una traccion suave y lenta,
permite que el alvéolo que se vaya rellenando de tejido 6seo a medida que la raiz
va migrando coronalmente por efecto de la fuerza ortodontica. Esto permite
conservar el volumen 6seo y el de los tejidos circundantes como las papilas de
los dientes vecinos. La modificacion de las estructuras periodontales por medio
de movimientos ortoddncicos para una posterior instalacién de implantes, esta
intimamente ligada con la relacion existente entre diente-hueso-ligamento
periodontal. El objetivo final sera aumentar la cantidad de mucosa queratinizada
y hueso alveolar, previamente a la instalacion de los implantes. (29)

B) Sistemas de exodoncia verticales: El trauma en estos sistemas no es evitable,
pero al menos conceptualmente, no hay un trauma directo en las paredes si la
traccion es en direccidn axial desde su encaje de una forma controlada. Este es el
principio central de los sistemas de extraccion vertical disponibles en la
actualidad.

Estos dispositivos son:

e Benex®: El sistema Benex® contiene un soporte de cuadrante que sirve para
proteger las estructuras circundantes del diente a extraer y un sistema de
polea que une al elemento anclado en la raiz.

e Easy X-Trac®: Posee tres brocas de diferentes tamafios y cuatro tornillos de
diferentes didmetros, junto con un extractor especialmente disefiado para
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levantar el diente de su lecho, sin ningin movimiento giratorio o de
inclinacion. Este método de extraccion es util para exodoncia de dientes uni o
bi radiculares, permitiendo la colocacion inmediata del implante.

C) Técnicas Manuales:

Forceps: Estos los utilizaremos en dientes uniradiculares mediante
movimientos de rotacion procurando no realizar expansiones, o en dientes
posteriores después de realizar una odontoseccion, o bien en combinacion con
botadores, pero solo para retirar el fragmento que se desea extraer.

Periétomos: Presentado en la literatura inglesa por Schulte 1984 (15). Este
instrumento posee un mango que puede tener 3 hojas cortantes diferentes en
diametro y forma, que se introducen en el ligamento periodontal, evitando de
este modo dafiar el hueso circundante. A la hora de iniciar la exodoncia, el
instrumento se introduce en el surco con direccion a las fibras de insercion
gingival, y se desplazara cubriendo toda la periferia del diente. Durante todo
el procedimiento la angulacién del instrumento debe ser de 20°, la presion
firme y sin desgarrar tejido gingival. El periétomo es empujado hacia el
ligamento periodontal rumbo al &pice del diente, repitiendo el procedimiento
por toda la circunferencia del diente, cuando se completa el procedimiento la
insercién de las fibras remanentes solo queda en la porcion mas apical del
alveolo. De este modo es posible extraer el diente sin emplear el uso del
forceps (30).

Odontoseccion radicular: La odontoseccion esta indicada basicamente para la
exodoncia de dientes multiradiculares. No obstante, puede ser considerada
una técnica atraumatica también en dientes uniradiculares para dividir una
raiz en dos. De este modo los fragmentos pueden desplazarse hacia la linea de
corte con la ayuda de un periétomo.

Una variante especial de este procedimiento es Socket-shield que consiste en
dejar la porcion vestibular de la raiz con el objetivo de conservar el
periodonto para preservar la altura de la cortical vestibular. Esta técnica es
una de las técnicas mas actuales, que combina implantologia post-extraccion,
regeneracion con dentina y preservacion alveolar.

Forceps fisicos: Es un extractor dental, cuyo disefio y forma, permiten realizar
la exodoncia mediante la fuerza de palanca de clase | sobre el diente. El
disefio de este forcep permite que se comporte como un elevador lingual. Este
disefio permite que una presion ligera y constante sea aplicada sobre el diente
y al liberarse, produzca la expansion ésea y periodontal, produciendo como
consecuencia la rotura de las fibras de sharpey. Esto finalmente produce la
liberacion de la sujecién dental.
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D) Asistidas mediante nuevas tecnologias: Con la aparicion de las nuevas
tecnologias, fueron desarrollandose diferentes aparatologias aplicadas a la
cirugia dental. Estas no solo se desarrollaron con el objeto del labrado del lecho
implantario, sino, ademés, con el fin de facilitar diferentes procedimientos
quirdrgicos complejos, y que, ademds, se les dieron una utilidad para la
exodoncia dental, simplificandola y haciéndola poco invasiva. De estas
aparatologias destacamos dos:

e Piezo-eléctrico: es un dispositivo para la osteotomia basado en la vibracion
ultrasénica que tiene un corte muy preciso debido a una vibracién de 60 a 200
um horizontalmente y de 20 a 60 um verticalmente, que corta solo tejidos
duros y ademas debido a la cavitacion mantiene el campo libre de sangre
(31). La extraccion con piezocirugia consiste en la microexpansion con
puntas de vibracion de todo el contorno del alvéolo que libera finalmente las
fibras del ligamento periodontal.

e Magnetic Mallet: Este dispositivo, genera impactos (de origen
electromagnético), de alta y corta intensidad, que aplicados mediante una
espatula especial (alojada entre diente y alvéolo), producen deformacion 6sea
y la consecuente avulsién del diente. Si bien la intensidad es alta, la
utilizacion cuidadosa, y en combinacion con elevadores rectos vy
odontoseccion, permite realizar la mayoria de exodoncias, disminuyendo
significativamente el riesgo de producir fracturas de las paredes dseas.

Ortodéiticas Medlan.tfe traccion ortodontica paulatina,
formacion de hueso

Benex®

Sistemas de exodoncia verticales { Easy X-Trac®

Periotomos
Técnicas manuales 4 Odontosecciones radiculares
Forceps fisicos

Piezo-eléctrico

Asistidas mediante nuevas aparatologias Maghetic Mallet

TECNICAS DE EXODONCIA ATRAUMATICA

Figura I-5. Técnicas y aparatologia para exodoncia atraumatica. Elaboracion propia
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1.6.3 Técnicas para la preservacion alveolar:

Desde que se empezd acufiar el término, en él se han englobado mayormente
términos como preservacion de la cresta, relleno alveolar, injerto alveolar, etc. O como lo
define la Academy of Prosthodontics, en el afio 2005 cualquier procedimiento quirurgico
para alterar el contorno del reborde alveolar residual.

Como anteriormente se ha expuesto, la preservacién alveolar per-sé, no es mas que
realizar una exodoncia muy cuidada, procurando causar el menor trauma posible, limpiar
extremadamente el alvéolo de cualquier tejido de granulacién y posteriormente rellenarlo
con biomateriales o no, para terminar cerrando la herida mediante sutura, interponiendo
previamente una membrana de contencion (36). Todo ello con el objeto de procurar que se
pierda la menor cantidad de tejido éseo en el proceso de curacion del alvéolo, para el
posterior tratamiento implantolégico o protético.

Bajo estos términos y a grandes rasgos, en este tipo de regeneraciones, podemos
implementar tres procedimientos:

1. Relleno de la cavidad, posterior oclusion de la herida mediante una membrana, y con
el despegamiento de un colgajo mucoperiostico avanzar hasta el margen coronal de la
herida, y por medio de la sutura realizar un cierre lo mas hermético posible.

2. Una situacion similar a la primera, pero sin membrana, considerando que el
periostio es suficiente para detener el avance de los tejidos blandos

3. Membranas solas ocluyendo el alvéolo, sin relleno de ningun tipo y con
cubrimiento parcial o total utilizando tejidos blandos (colgajo desplazado, injerto
mucoso 0 ambos) (13).

Si bien la preservacion alveolar se inicia con una exodoncia atraumatica, previamente
a esto, segun la informacion clinica y radiogréafica, obtendremos una informacion bastante
aproximada del alvéolo post-extraccion. Esto nos hara planificar una cirugia con o sin
colgajo. Aunque este concepto es muy controvertido, porque se piensa que el
levantamiento del colgajo produce corte del aporte vascular e inflamacion, por lo que la
reabsorcién seria mas acentuada. Si bien es cierto, que el avance del colgajo permite un
cierre primario, también es cierto que se producen recesiones en los dientes vecinos,
papilas interdentales defectuosas o perdida de queratina. En contrapartida, si no se realiza
el despegamiento del colgajo, existen muchas posibilidades de que la membrana se
exponga con la consiguiente contaminacion, aunque algunos autores afirman que esto no es
significativo a la hora de compararlo con las que si tuvieron un cierre primario (36).

Debido a que la exodoncia esta justificada en base a que determinados procesos
patoldgicos, hicieran que el diente fuera irrecuperable, el hallazgo de un alvéolo post-
extraccion ideal, es decir, que contenga todas sus paredes intactas, no es lo habitual. Y si se
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diera el caso como en los alvéolos de tipo I, la opcion de tratamiento inicial es la insercion
inmediata del implante, con o sin relleno, dependiendo de si el tamafio del espacio
implante-hueso o gap, que cuando es mayor a 2 mm, la opcion es rellenarlo. (37) Esto
también previene la reabsorcion Osea, por lo tanto debemos considerarlo como
preservacion alveolar con implante.

Por ultimo, con el centrifugado sanguineo obtenemos plasma y coagulos de fibrina,
que a su vez contienen factores de crecimiento y células madre. Si bien su efectividad en
relacion a la capacidad regenerativa 6sea no es concluyente, si se sabe que tiene una gran
influencia en la cicatrizacion de los tejidos blandos y que reduce los efectos del post
operatorio.(38) Estos productos del centrifugado, segun la velocidad y los tubos utilizados,
tendran determinadas caracteristicas que los haran Utiles para la confeccién de membranas,
para ser depositados en el lecho quirtrgico, o bien mezclandolos con biomateriales, para
rellenar defectos 0seos o realizar elevaciones de seno, como por ejemplo el “Sticky Bone”
o0 “Hueso pegajoso”.

Una vez realizado el diagndstico de nuestro futuro alvéolo post extraccion, o del
defecto 6seo que vamos a tratar, podemos seleccionar el tipo de cirugia y regeneracion
adecuado para cada caso en particular. Asi podremos implementar, desde procedimientos
minimamente invasivos y practicamente sin colgajos, hasta cirugias que requieran
disyunciones de la cresta dsea o0 expansiones de la misma, injertos de hueso en bloque o la
utilizacion de mallas de titanio o membranas reforzadas. Todo dependerd de las
condiciones del alvéolo post extraccién y de los posibles accidentes intra-quirirgicos que
puedan suceder, por ejemplo la fractura de parte de la tabla 6sea vestibular.

Alvéolos tipo 1: En este tipo de alvéolo el borde de la cresta esta a un nivel normal
con respecto a los tejidos blandos y a la linea amelo-cementaria. Nos encontrariamos asi,
con un alvéolo ideal para una implantacién inmediata. Sin necesidad de colgajo (36),
podriamos realizar la insercion del implante teniendo en cuenta las siguientes pautas:

a) El implante debe tener buena estabilidad primaria (40).

b) El implante debe estar sumergido entorno a los 2 mm con respecto a la cresta
6sea con el fin de compensar las reabsorciones que se produciran en sentido
vertical.(39)

c) El implante estara palatinizado, debido a que la pared vestibular es mas delgada
que la palatina, y su reabsorcion es mas marcada, sobre todo en el sector anterior
(mas estético).(39)

d) El implante debe tener un didmetro reducido que permita un espacio de al menos
2 mm con respecto a la pared vestibular. Este defecto o gap, se rellenard con
algun biomaterial.
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e) Utilizaremos una protesis provisional que nos permita manejar de modo
temprano los tejidos blandos y el perfil de emergencia. (36,41)

Alvéolos tipo 2: Estos alveolos pueden presentar desde una pequefia falta de pared
vestibular (subdivision a) hasta su ausencia total (subdivision c). En estas situaciones
debemos decidir, si contener el defecto sin hacer un despegamiento del periostio (con la
finalidad de no interferir en el suministro sanguineo), o realizar un colgajo mucoperidstico
e introducir entre este y el hueso una membrana, o bien realizar una ROG con utilizacién
de membranas reforzadas, injerto con biomateriales, etc. Ademas, en los casos en los que
falta hasta dos tercios de la pared vestibular (Subdivisién a y b de Chu) (9), podemos
plantearnos una implantacion inmediata dependiendo de la estética, del biotipo éseo, o bien
realizar la regeneracion y diferir el implante.

En el primero de los casos, subdivision a, utilizaremos una membrana cortada en
forma de tridngulo que, con su vértice hacia apical y la base hacia coronal, introducimos en
la vertiente alveolar de la pared vestibular, y sin separar el periostio obliteramos esta
dehiscencia. Entre esta membrana y el implante colocamos biomaterial. Posteriormente la
base de este triangulo, se repliega sobre la parte superior del alvéolo y se sutura al colgajo
palatino. A esta técnica se la conoce como “Ice cream cone” o del “Cono de helado”. (42)

Una situacion que se puede presentar, es que en un alvéolo de tipo 1, ocurra una
ligera fractura con desprendimiento de parte de la pared vestibular, al realizar la exodoncia.
En este caso realizaremos esta técnica, con la insercion inmediata del implante.

En los casos en que sea necesario contener el avance de los tejidos blandos
disminuyendo el colapso del alveolo, se recurre a diferentes membranas, o bien una
membrana de colageno de densidad alta tipo Cross-link, o bien una malla de titanio, que
previamente adaptada se sujeta por vestibular mediante microtornillos “Técnica de la malla
de titanio”.

Alvéolos tipo 3: En este tipo de alvéolos y segun la perdida que presenten,
tendremos que proponernos la recuperacién de una gran cantidad de tejido blando y duro.
Por lo que una membrana de gran consistencia serd fundamental para el éxito de la
maniobra.

En defectos muy grandes, hay que crear una zona de contencidn tridimensional, con
una malla de titanio que abarcando el defecto desde palatino hasta vestibular, se sujeta
mediante microtornillos, o bien una técnica “Tent Pole” (43), que con tornillos insertados
en el defecto de modo vertical, mantendran por encima del defecto una membrana
reabsorbible a modo de tienda, que se rellena con biomaterial. (7) Siempre tendremos que
realizar, utilicemos la técnica que utilicemos, regeneracién concomitante de los tejidos
blandos.
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1.7 BIOMATERIALES (INJERTOS OSEOS)

Los biomateriales, también llamados sustitutos 6seos, son injertos que tienen la
funcién de sustituir, aumentar o reparar el tejido Oseo. Por una parte tienen un
comportamiento mecénico que va a depender del tipo, tamafio y forma de su presentacion,
y por otra, un comportamiento bioldgico de acuerdo a su composicion y los estimulos que
esta genere. No son inertes “per se”, ni pasan desapercibidos, sino que generan una
reaccion que es deseable en el sitio donde son implementados. Evidentemente su éxito
también dependera de multiples factores, como es la aplicacion de mediante maniobras
correctas, de la correcta irrigacion, de factores locales, y de los factores sistémicos. (45)

De acuerdo con el Dr. Vega del barrio, estos deben ser biocompatibles, entendiendo
como tal, la capacidad de generar una respuesta conveniente en un tejido determinado, con
la finalidad deseada y en un individuo concreto (46)

1.7.1 Caracteristicas de los Biomateriales

Para que se produzca la regeneracion Osea, son necesarios basicamente tres
elementos: Células Mesenquimales capaces de transformarse, o bien osteoblastos
procedentes de la médula o el periostio, factores capaces de estimular la trasformacion de
estas células mesenquimales o bien que ejerzan una funcion quimiotactica, y finalmente
una matriz que ofrezca un espacio favorable al que estas células puedan migrar para formar
finalmente tejido 6seo0.(36) Para que se produzca la regeneracion de este espacio, en los
procedimientos de preservacion alveolar, se utilizan diversos tipos de biomateriales que
deben ser correctamente implementados, en zonas preparadas previamente para recibir una
buena vascularizacion, en un entorno sistémico y local apropiado. (45)

En los procedimientos que se instrumentan en la ROG, los biomateriales deben
poseer alguna de las siguientes caracteristicas, que modificaran el microambiente en la
cicatrizacion osea. Estos son:

Osteoconduccién: Es la capacidad que posee un biomaterial, de proporcionar un
entorno propicio para la diferenciacion y el crecimiento celular, donde células madre
mesenguimales, osteoblastos y osteoclastos, actlen en el proceso de neoformacién 6sea.
De este modo se comporta como un andamio o estructura en la cual se forma hueso nuevo.
(44).

Osteoinduccion: Es la propiedad que posee un biomaterial de propiciar la
trasformacion de células mesenquimales, o preosteoblasticas en condroblastos u
osteoblastos, o bien que tenga propiedades quimiotacticas. Para que se produzca la
osteinduccidn el biomaterial debe poseer diversas proteinas que produzcan por diferentes
vias este efecto. Estas estan incorporadas en la matriz del propio biomaterial, y se van
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expresando paulatinamente a medida que el biomaterial se desmineraliza. No solo liberan
factores transformantes, sino también otros que estimulan la angiogénesis. (45)

Osteogénesis: Es lo que singulariza al biomaterial que aporta células
mesenquimales, preosteoblésticas u osteoblastos. Células capaces de generar hueso nuevo
(45).

La funcién fundamental de los biomateriales es el mantenimiento del espacio entre el
defecto 6seo y la membrana, para estabilizar el codgulo e impedir el colapso de esta Ultima,
y que obviamente permitan la colonizacion celular.

Un biomaterial ideal, deberia de contar con determinadas caracteristicas, inicialmente
que sea Biocompatible, osteogénico, osteoinductor y osteoconductor, pero ademas debe
tener un soporte estructural capaz de soportar su propio peso y funcién, y que se adapte
facilmente al defecto 6seo. Teniendo en cuenta que entre la superficie injerto/implante, no
existe osteointegracion, seria deseable que estos sean progresivamente reabsorbibles una
vez que hayan cumplido con su funcién, y que den espacio para la formacion de un hueso
de buena calidad, es decir que sean totalmente reabsorbibles. Y esta debe ser una
reabsorcidn paulatina y acorde con los tiempos de regeneracion del hueso. No todos los
biomateriales poseen esta caracteristica llegando algunos a permanecer por tiempo
indeterminado dentro de la regeneracion. Por otra parte los injertos o sustitutos 6seos, no
deben ser tdxicos, ni producir reacciones inmunoldgicas y obviamente ser incapaces de
transmitir enfermedades. No pueden desplazarse, por tanto seria mas que interesante que
tuvieran autocontencion, aunque comunmente debemos ayudarnos de membranas,
tornillos, chinchetas, etc. para impedir este desplazamiento

En cuanto a su obtencidn, tiene que ser sencilla; en cantidad suficiente y con
procedimientos quirdrgicos minimamente traumaticos. También que podamos seguir su
comportamiento radioldgicamente, y para finalizar, es muy deseable que tenga coste
asequible y en concordancia al tipo de cirugia en que se implemente.
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Figura I-6. Caracteristicas ideales de los biomateriales para la regeneracion 6sea. Elaboracion propia

1.7.2 Clasificacion de los Injertos dseos:

Los injertos que se utilizan en la preservacion alveolar, se obtienen de diferentes
fuentes. Pueden ser de procedencia sintética, animal, humana de banco o del propio
paciente. Por lo tanto, con el fin de clasificarlos, lo haremos por su procedencia.

1.7.2.1 Origen sintético (Biomaterial Aloplastico):

Este tipo de injertos son inertes, de origen sintético, y poseen diferentes tipos de
formatos y presentaciones, que se adaptan a las necesidades de un defecto determinado.
Son diferentes entre si, tanto en su estructura y composicion, como en su respuesta
bioldgica. Asi pueden presentarse en polvo, granulos de diferentes tamafios y porosidades,
0 en cristales, que tratan de imitar alguno de los aspectos del tejido éseo. Por su tamafio,
forma y textura, hacen que se parezcan bastante al tejido natural, aunque hasta el momento
no se ha logrado ni su rugosidad, ni su porosidad (49).

41



MIGUEL RICARDO QUEVEDO BISONNI

Todos ellos son basicamente osteoconductores, y a diferencia de otro tipo de
biomateriales, no pueden transmitir enfermedades cruzadas, dado que su naturaleza es
puramente sintética. Su respuesta bioldgica va a depender en gran medida, ademas de su
composicion, de determinados factores como su porosidad, grado de reabsorcién vy
cristalinidad. Deben tener una porosidad que ademas de la vascularizacion permitan la
adherencia celular (45).

1.7.2.1.1 Hidroxiapatita sintética:

La Hidroxiapatita [Cal0(PO4)6(OH)2] es muy similar a la de los cristales que
componen al hueso natural, por eso fue uno de los primeros materiales que se utilizd como
sustituto Oseo, y sobre el cual, hay numerosos estudios que avalan su utilidad en
preservacion alveolar. Es de origen ceramico, y como todos los aloinjertos es
osteoconductora, dado que permite que sobre su superficie se depositen los osteoclastos y
se inicie la deposicion dsea. Existen varias presentaciones de este tipo de material que son
hidroxiapatita reabsorbible, hidroxiapatita no reabsorbible, presentada en bloques o bien en
particulas porosas o densas (47). La hidroxiapatita puede presentarse comercialmente
acompariada de colageno, y la combinacion de estos dos materiales crea una aceleracion de
la osteogénesis. El coldgeno combinado con la hidroxiapatita, favorece la neoformacion de
vasos sanguineos y su union a los factores de crecimiento, lo cual favorece mucho a la
regeneracion dsea. Por otra parte, siendo la hidroxiapatita, muy fragil a la compresién, el
coldgeno le confiere flexibilidad. Y si ademas hay un agregado de fosfato de calcio el
material tendrd mayor estabilidad y resistencia (48).

1.7.2.1.2 B-Fosfato tricalcico (f-TPC):

El B-TPC es osteoconductivo, aunque a diferencia de hidroxiapatita es
reabsorbible, y lo hace muy facilmente, por lo que se reemplaza por hueso nuevo en un
tiempo que oscila entre los 4 y 20 meses (48,49). Previo a su reabsorcion es disuelto y
brinda iones Ca 'y Mg, que confieren al medio un ambiente propicio para la activacién de la
fosfatasa alcalina, fundamental en la sintesis dsea (36).

Sus cristales son méas pequefios que los de la hidroxiapatita, lo cual hace que se
acelere parcialmente su degradacion y absorcion. El B-TPC posee estructuras porosas
interconectadas las cuales ayudan directamente a la invasion fibrovascular y remodelado
0seo, pero como consecuencia minimiza las propiedades mecanicas. Puede ser reabsorbido
mediante fagocitosis, entre 6 y 24 meses en algunos casos puede durar hasta afios. Si
Ademas los combinamos con células osteoprogenitoras y péptidos bioactivos, se produciria
lo que llamamaos osteoinductividad disefiada (48,50).
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1.7.2.1.3 Biovidrios:

Estos Biomateriales poseen la capacidad de establecer un enlace quimico con el
hueso, y al entrar en contacto con fluidos corporales liberan iones como el calcio y el
fosfato. El vidrio bioactivo inicialmente compuesto por oxido de calcio (Cao), sodio (Na),
oxido de silicio (SiO), oxido de fosforo (P20s), y modificados posteriormente mediante el
agregado de 6xidos de potasio, manganeso y borico, se fija al tejido éseo mediante una
capa de hidroxiapatita carbonatada que se forma sobre ellos estableciendo un verdadero
enlace quimico. Al interactuar con fluidos se protege con una doble capa que tiene gel de
silice y fosfato de calcio. Tiene varias propiedades, pero una de las mas importantes es que
esta capa de hidroxiapatita, absorbe proteinas y atrae células osteoprogenitoras, por lo que
inicia y dirige la osteogénesis lo cual ayuda a la veloz formacion de hueso (50). Se le
pueden atribuir ciertas ventajas como que un material bioreabsorbible (aproximadamente 6
meses), No representa ningdn tipo de riesgo para el receptor como enfermedades y
reacciones inmunitarias, posee gran capacidad oseteoconductiva y por Gltimo sirve de gran
ayuda en la hemostasia. Este material debe ser previamente hidratado antes de su uso ya
sea con solucién salina o plasma y ademés puede usarse en combinacion con algun otro
tipo de injerto 6seo (50,51).

1.7.2.1.4 Polimeros:

Aunque existen polimeros naturales como el colageno y se usan ligeramente
solos en lugar de en combinacion con HA, en este apartado nos centraremos en los
polimeros sintéticos.

Los polimeros sintéticos pueden ser biodegradables o no, entre los primeros
encontramos al Acido Polilactico (PLA) y entre los segundos al Polimetilmetacrilato
(PMMA), Lo interesante del PLA, es que al ser totalmente biodegradables, permite una
reparacion 6sea completa y no deja como rastros cuerpos extrafios. Los poliésteres como la
coprolactona se fabrican imitando a una matriz colagena, porosa y osteoconductora.
Ademas utilizandolo como portador de moléculas bioactivas, por ejemplo con factores de
crecimiento, hace posea la osteoinduccion como caracteristica afiadida.

1.7.2.2 Animal, Heterélogos o Xendgenos:

Son aquellos que se obtienen de diferentes especies animales, comiUnmente de origen
Bovino (el mas utilizado), Porcino o Equino. Por su estructura porosa (similar a la del
hueso humano) ofrecen un medio muy adecuado para la neoformacion Osea, son
reabsorbibles, y osteoconductores. Uno de los riesgos que presentan, es el de transmision
de enfermedades o el de reacciones inmunoldgicas, aunque con la finalidad de eliminar
estas posibilidades, son tratados mediante procedimientos fisico-quimicos, que ademas de
eliminar patdgenos y proteinas, también actian sobre la propia estructura transformando
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asi alguna de sus caracteristicas. Otras de sus desventajas son el alto coste, y cuestiones
éticas debido a su procedencia.

Otro tipo de injerto de procedencia animal, es el de coral que son naturales, pero
pueden ser también artificiales. Existen algunas especies de coral marino producen una
estructura hecha de fosfato célcico similar al hueso esponjoso humano. Su uso esta
limitado por sus caracteristicas mecanicas y su falta de reabsorcion, y sus ventajas son la
ausencia de transmision de enfermedades, la compatibilidad inmunoldgica y la
Osteoconduccion (48).

1.7.2.3 Homologos o Aloinjertos:

Estos provienen de donantes de la misma especie, pero genéticamente diferentes, que
obtenidos de un individuo donante se trasplanta a otro receptor. Son Biocompatibles,
osteoinductores y osteoconductores. Para su obtencion no es necesaria una cirugia
concomitante con la de la regeneracion, lo que obviamente disminuye la morbilidad, el
riesgo de infecciones, que permite un post-operatorio mas llevadero, y evita la necesidad
de anestesia general. Es una gran alternativa al hueso autélogo.

Su gran ventaja es la gran disponibilidad de biomaterial, su presentacion en bloque o
particulas, cortical u esponjoso, y que puede adaptarse facilmente al defecto dseo.

Sus desventajas son: la probabilidad de transmitir enfermedades, reacciones
inmunoldgicas y razones éticas o religiosas. En cuanto a las primeras debe tener una
trazabilidad adecuada, y conocimiento exhaustivo de su procedencia, tanto del individuo
como de su familia. Deben ser tratados adecuadamente mediante procedimientos
antigénicos y de desinfeccion. No se suelen utilizar aloinjertos frescos, sino procesados y
modificados, por lo que deben de proceder de bancos fiables y con protocolos exhaustivos.
Existe un protocolo de seleccion de paciente establecido por la Asociacion Americana de
bancos de Tejidos (53), en la que establece distintos procedimientos que se deben seguir
para la seleccion del donante y asi prevenir la transmision de enfermedades. Entre ellas
encontramos por un lado la confeccidén de una historia clinica exhaustiva, y por otro una
prueba analitica completa. Ademas estos donantes de tejidos 6seos, deben estar exentos de
portar determinadas enfermedades, por lo que se realizardn pruebas especificas para
anticuerpos de hepatitis b, hepatitis ¢, VIH-1, HN-2, o PCR (Pruebas para la reaccion en
cadena de la polimerasa). Otras pruebas que también establece este protocolo son las
serologicas para sifilis, enfermedad de Chagas Masa, cultivo de hongo, y bacterias aerobias
y anaerobias (54).

Con la finalidad de reducir las respuestas inmunitarias a los injertos, es necesarios
someterlos a distintos procedimientos, con el fin de disminuir su antigenicidad, mediante
métodos fisicos, desbridamiento, tratamiento con Oxido de etileno, irradiacion con rayos
gamma para eliminacion de esporas, y finalmente lavados con diferentes antibidticos (52, 53).
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De este modo y segln su procesado encontraremos: hueso congelado, liofilizado y
desmineralizado o bien, hueso irradiado (45).

1.7.2.4 Autdlogo:

El injerto autélogo es aquel que obtenido del propio individuo, y tras un tratamiento
0 procedimiento para su adaptabilidad, se injerta en el paciente. ComUnmente solemos
sefialar como injerto autdlogo Unicamente al hueso, que es el que cumple sobradamente
con muchas de las caracteristicas del Biomaterial ideal, tal es asi, que es considerado el
Gold Estandar por poseer entre sus virtudes la Osteoconduccion, Osteoinduccién y
osteogenesis. Si tuviéramos la posibilidad de obtener cantidades ilimitadas, con cirugias
simples y con baja morbilidad seguramente no nos planteariamos la necesidad de otro
biomaterial. Sin embargo, esto no es asi, lo que nos aboca necesariamente a buscar otras
alternativas para la regeneracion 0sea.

Ultimamente ademas del injerto aut6logo de procedencia 6sea y tras muchos
estudios, han irrumpido en esta area injertos de procedencia sanguinea, derivados del
plasma, y otro en gran auge que es procedencia dentaria. La dentina autéloga. Por tanto, en
este apartado plantearemos los injertos aut6logos segun su procedencia, y estos son:

e injertos derivados de hueso
« injertos derivados de la sangre.

« Injertos derivados del diente.

1.7.2.4.1 Injertos derivados del hueso

El hueso autdlogo es evidentemente el mejor de los injertos que podriamos
desear, por sus propiedades en las que se incluyen las tres caracteristicas ideales para la
regeneracion dsea: osteoconduccion, osteoinduccion y osteogenesis. Pero este hueso no
solo es importante por aportar células y osteointegrarse, sino que ademas de activar la
angiogenesis, es histocompatible y no genera respuesta inmune. Por lo tanto, su utilizacién
evita a transmision de enfermedades, asi como de inmunoreacciones (53-55).

La obtencion de hueso autdlogo, puede hacerse de forma Intra o extraoral.
Intraoralmente, pueden obtenerse de sitios tales como: tuberosidad de maxilar, rama
ascendente mandibular, sinfisis mandibular, y de algunas exostosis: torus palatino, torus
mandibular, etc. Todos aquellos injertos procedentes de fuera de la cavidad oral, los
denominamos extraorales y son obtenidos principalmente de la cresta iliaca, de la boveda
craneal o bien, de la tibia (56).

El gran inconveniente de los injertos dseos aut6logos, es la limitada cantidad de
injerto de la que disponemos. Ademas, a este condicionante, hay que sumarle otros
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aspectos limitantes tanto o mas importantes que el primero, como son la morbilidad del
sitio donante, inflamacion, calidad Osea diversa y no predecible, posibilidades de
hemorragias importantes e infecciones en el sitio donante, lo que aumenta inevitablemente
la morbilidad del mismo (55,57-59).

Los injertos dseos en bloque, una vez trasplantados, cicatrizan mediante un proceso
denominado de “sustitucidon progresiva”. Una vez injertado en el lecho quirargico,
comienza una alta actividad osteocléastica con el fin de reabsorber al mismo, de este modo
permite el crecimiento de fibroblastos y se crea una matriz que permite la vascularizacion
del injerto. Los osteoclastos en su avance, van creando espacios que son rellenados por
tejidos osteoide, producido por los osteoblastos que van migrando a los mismos.
Posteriormente esta matriz osteoide se mineraliza, creando un hueso nuevo que entrara de
inmediato en un proceso continuo de remodelacién y maduracion (60,61).

Una vez que el injerto es trasplantado, comienza su cicatrizacion. El suministro de
sangre para que este injerto sea revascularizado, proviene fundamentalmente del propio
hueso receptor y de los tejidos blandos vecinos al mismo. Debido a que el proceso de
cicatrizacion se inicia casi de inmediato, es fundamental que el injerto este inmovilizado,
para que no se produzca la formacion de fibrocartilago, en vez de la formacion de hueso
maduro (62). Durante la primera semana y a consecuencia de la liberacion por parte de las
plaquetas de factores de crecimiento, se estimulan la quimiotaxis, la mitogénesis y
angiogénesis. La liberacién de factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF)
estimula la mitogénesis, y el factor de crecimiento  transformante (TGF-B) activa a los
fibroblastos y a los preosteoblastos a multiplicarse y diferenciarse hacia su forma madura,
al tiempo que se van formando gran cantidad de capilares, apoyados por el factor de
crecimiento endotelial vascular (VEGF), el cual juega un papel importante en el
mantenimiento, desarrollo y en supervivencia de los vasos (63), y ya alrededor de las 72
horas se ven vasos penetrando en el injerto, para tenerlo revascularizado alrededor de los
14 dias (81). Esta revascularizacion continGa desde la tercer hasta la octava semana, y da
soporte nutricional a los osteoblastos que depositan matriz 6sea y a los fibroblastos que
brindan un soporte estructural mediante el dep6sito de una matriz de colageno. Esta nueva
matriz osteoide secretada, libera a su vez factores que estimulan la actividad osteocléstica,
pasando asi, a una nueva fase de remodelacion de la cicatrizacion 0sea, que desde la octava
semana se prolongara durante toda la vida 6sea. Normalmente, alrededor de los 6 meses,
este injerto ya sera hueso maduro (62).

El injerto de hueso particulado y del esponjoso, se comporta de otra forma, su
cicatrizacion se produce mediante aposicion 6sea de modo centripeto, desde los limites del
defecto 6seo, hacia el centro del mismo, por lo tanto comienza con aposicion Osea. Este
tipo de injertos proporcionan un andamio necesario para el crecimiento de osteoblastos y
contienen componentes propios de la medula 6sea, como células madre y osteoblastos, que
sobreviven inicialmente, por difusion plasmatica de nutrientes y oxigeno (62).
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1.7.2.4.2 Injertos derivados de la sangre

Los concentrados plaquetarios deben entenderse como biomateriales autélogos,
gue se obtienen mediante el centrifugado sanguineo. Tras muchas investigaciones con este
biomaterial durante las dos Ultimas décadas, se han comprendido mucho mejor sus
propiedades fisioldgicas, lo que ha llevado a estos concentrados a ser utilizados en diferentes
aplicaciones, especialmente en cirugia e implantologia oral (64). Al ser una preparacion
autéloga la transmision de enfermedades, y de reacciones inmunogeénicas son bajas, a no ser
que se utilice combinado con otros biomateriales como alo o xenoinjertos (71).

Estos concentrados aut6logos, consisten en una fraccion de plasma en cuyo interior
el concentrado de plaquetas es muy superior al habitual, y que no solo posee plaquetas,
sino que ademas esta integrado por leucocitos y fibrina (65,66). Su implementacion, se
basa cientificamente en el proceso natural de cicatrizacion, donde las plaquetas (en la fase
inflamatoria) liberan, mediante su degranulacion, diferentes sustancias con moléculas
quimiotacticas y un amplio abanico de factores de crecimiento tales PDGF, VEGF, factor
de crecimiento transformante (TGF), factor angiogénico derivado de plaquetas (PDAF),
etc. Como ya se ha explicado anteriormente, estos factores, son fundamentales para la
transformacion del tejido mesenquimal y para la iniciacion del proceso de reparacion
tisular (67).

Hay una gran confusion, en cuanto a la clasificacion y diferenciacion de los distintos
concentrados plaquetarios, por lo que preferimos (por su gran capacidad didactica) utilizar
la que en el afio 2009 planteé Dohan Ehrenfest (66), que dividio los derivados plaquetarios
en cuatro grupos en funcion de su contenido leucocitario y arquitectura de fibrina: plasma
rico en plaquetas puro, plasma rico en plaquetas y leucocitos, fibrina rica en plaquetas, y
fibrina rica en plaquetas y leucocitos.

Tanto el Plasma Rico en Plaquetas Puro (P-PRP) como el Plasma Rico en Plaquetas
y Leucocitos (L-PRP), son concentraciones liquidas de plaquetas, con y sin leucocitos, que
se pueden utilizar como inyectables o bien transformadas en gel tras la activacion de la
trombina mediante cloruro de calcio, batroxobina y otros agentes (67). La red de fibrina de
estas familias es siempre ligera y no muy bien estructurada. En cambio en el P-PRF
(Fibrina puras ricas en plaquetas) y L-PRF (Fibrina rica en plaquetas y leucacitos)(66), la
activacion posterior de las plaquetas se produce sin la adicion de sustancias activadoras,
generando una matriz de fibrina densa y fuertemente estructurada (68,69).

Para la obtencion de PRP, se requiere de la implementacion de un protocolo de
centrifugado en el que, la sangre venosa es mezclada con un anticoagulante con el fin de
evitar la activacion plaquetaria y la liberacion de sus granulos citoplasméticos. Tras un
primer centrifugado, se obtienen plasma pobre en plaquetas y PRP, que sometidos a un
segundo centrifugado, se obtiene una capa mas densa de PRP. Esta capa, se gelificara en el
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momento en el que se vaya a utilizar, mediante su activacion con trombina bovina y
cloruro de calcio (66).

El PRF, puede ser considerado como una segunda generacion en cuanto a los
concentrados plaquetarios se refiere. Su obtencion es sumamente sencilla, dado que para la
obtencidn del mismo, requiere simplemente de una centrifugadora y de un lapso de tiempo
corto, 10 minutos. En ese tiempo se somete al tubo con sangre sin anticoagulante, a un
centrifugado de 3000 rpm (66). La ausencia de agentes gelificantes, y de anticoagulantes
hace que podamos considerar esta segunda generacion de concentrados plaquetarios como
mas pura, en el que la activacion de las plaquetas se dard por el simple contacto de las
mismas con las paredes del tubo de cristal, y asi, se produce la consecuente cascada de
coagulaciéon. Tras la centrifugacion, en el fondo del tubo observaremos una gran
concentracion de glébulos rojos, en la parte alta, plasma acelular, y en el centro del tubo un
gran coagulo de fibrina del cual es necesario separar mediante tijera el codgulo de células
rojas, pero no completamente, con la finalidad de preservar la mayor cantidad de plaquetas
y leucocitos posible.

Actualmente, prima el uso de PRF sobre el PRP, debido a la capacidad del primero
de generar un codgulo mas estable y firme, lo que permite una mejor manipulacion. Pero
ademas el PRF, mantiene las propiedades de PRP, pero en mayor proporcion. También se
consideran para su eleccion, la facilidad con que se manipula y recolecta, lo que también
influye en una clara reduccién de costes (67,68). Es evidente el papel que los factores de
crecimiento que llevan las plaquetas desempefian en el comportamiento biol6gico del PRF,
donde la densidad y arquitectura del codgulo, ademas de la concentracion de los leucocitos,
son claves en la composicion de este entramado (66). Pero no solo los factores de
crecimiento, sino tambieén la densidad de esta membrana es determinante en la biologia de
estos materiales, ya que se intuye que es la responsable de la liberacion lenta de los
factores de crecimiento y glicoproteinas durante aproximadamente 7 dias. Ademas, segun
Dohan Ehrenfest et al., los leucocitos atrapados en este entramado de fibrina, continGan
produciendo cantidades elevadas de TGFbeta-1 y VEG (70). Choukroun, pionero en esta
técnica, afirma que la accion en la cicatrizacion que desempefia el PRF, es angiogénesis,
control en la inmunidad, aprovechamiento de las células mesenquimales circundantes, y
proteccion de las heridas mediante recubrimiento epitelial (72). Hoy en dia sabemos que
gran parte de los mecanismos de regeneracion tisular constituyen un auténtico coctel de
moléculas bioactivas: proteinas adhesivas, citoquinas, factores de coagulacion, proteinas
antimicrobianas, glicoproteinas, proteasas Yy antiproteasas, condroitina, albumina,
inmunoglobulinas y otras proteinas esenciales como el factor plaquetario 4,
tromboglobulina y endostatinas (73,74).

Un paso mas all& en estos preparados derivados de la sangre lo da el Dr. Sacco en el
afio 2006, al introducir dentro estos preparados una variante en el centrifugado. Mientras
que el centrifugado para la obtencion de PRF es de 3000 rpm, de modo constante, una
maquina centrifuga especial (Medifuge MF200, Silfradent srl, Forli, Italia), hace variar la
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velocidad de centrifugado desde 2400 hasta 2700 rpm, lo que permite la separacién de una
matriz de fibrina que es mucho mas densa, mas grande y mas rico en factores de
crecimiento. Los bloques de CGF poseen mayor estabilidad y resistencia a la traccion, un
gran comportamiento elastico, por lo que son éptimos para la confeccion de membranas, o
bien para ser mezclados con biomaterial para la conformacion de hueso adhesivo o Sticky
bone (75,76).

Tanto las técnicas para la obtencién de PRF o CGF, tienen una clara indicacion en
implantologia y cirugia oral como técnicas de regeneracion complementarias. Han dado
excelentes resultados no solo en técnicas de elevacion de seno maxilar, donde estimulan
significativamente la formacion désea y la reparacion en la membrana de Schneider (77,78),
sino ademas en las técnicas de preservacion alveolar. Asimismo, se ha podido comprobar
una alta eficacia en el control del dolor y el postoperatorio (79). Todos los elementos que
componen este biomaterial se encuentran en el propio organismo, y se expresan y
transforman mediante procesos casi fisioldgicos, que concentran los diferentes elementos
en la zona que deseamos regenerar (80).

PRP PRGF PRE GFC
Plasma Rico Concentrado
Plasma rico en Factores Plasma Rico en Factores
en Plaquetas de en Fibrina de
Crecimiento Crecimiento

Figura I-7. Evolucion de los concentrados plaquetarios. Elaboracion propia

1.7.2.4.3 Injertos derivados del diente

La exodoncia es uno de los procedimientos mas practicados en la consulta
odontoldgica diaria. Ya sea por razones ortodonticas, periodontales, trauma o porque las
piezas estan gravemente afectadas por caries o procesos periradiculares, la extraccion
dental muchas veces es la Unica respuesta que damos a este tipo de patologias, y
obviamente, la pieza dental exodonciada es considerada material de desecho biomédico.

Ahora bien, cuando se trasplanta o reimplanta un diente, se producen unos procesos
de reparacion en dicha zona, que culminan con la anquilosis, es decir con la pieza integrada
en el hueso circundante. Al ser el cemento y la dentina, en cuanto a su composicion,
similares al hueso, los osteoblastos depositan su material directamente sobre ellas, dando
como resultado interfaces dentina-hueso anquilosadas, que de hecho es lo que ocurre,
cuando los dientes avulsionados se reimplantan (82). Este hecho llevo a pensar a varios
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cientificos, que el tanto el cemento como la dentina convenientemente tratados podrian
llegar a ser Gtiles como materiales de injerto (83,84).

Otro evento que nos puede sugerir el hecho de que en diente puede ser un buen
material de injerto, es el que ocurre en el seno del érgano pulpar, y es la existencia de
dentinas reactivas o reparadoras, formadas por procesos similares a los de la formacion
6sea, pero sin la existencia de odontoclastos, ni procesos remodelacién (85,89).

Hoy en dia somos conocedores que tanto los dientes como el hueso alveolar derivan
de las células de la cresta neural y estan compuestos por el mismo tipo de colageno, que es
el Tipo I, y ademas, que porcentualmente presentan una misma proporcion de materia
organica e inorganica, que el hueso (86). Por tanto podriamos considerar el diente como un
portador de elementos propios del tejido 6seo, y que podria ser utilizado, (una vez limpio,
desinfectado y procesado de un modo apropiado), como material de injerto.

Urist en 1967 fue el primero que impulso esta idea obteniendo resultados positivos
en animales, mientras que el primer autoinjerto de dentina se informo en el “International
Association for Dental Research awards 2003”. Fue Murata quien realiz6 la primera
publicacién presentando una elevacion de seno en humanos con dentina. Y posteriores
trabajos, de este mismo equipo los ha llevado a convertirse en uno de los mayores
referentes cientificos que presento a la dentina como matriz portadora de Proteinas
Morfogenéticas del hueso (BMP2) (87,88). En estos Ultimos 55 afios, son muchos los
equipos de investigadores que, mayormente con éxito, han estudiado la dentina como un
nuevo biomaterial con caracteristicas muy validas para la regeneracion dsea.

Injertos Derivados del Derivados de la Derivados del
autoélogos hueso sangre diente

Homologos o Donantes de la misma especie
aloinjertos genéticamente diferentes

Heteroélogos

> Origen porcino Origen equino Coral
0 Xenogenos e ol
B-fosfato :
tricAlcico Biovidrios Polimeros

Figura I-8. Clasificacion de los biomateriales para la regeneracion dsea segln su procedencia.
Elaboracion propia
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1.8. LOSDIENTES. UN NUEVO MATERIAL DE INJERTO

El diente més alla de ser conocido como un 6rgano, compuesto por diferentes tejidos
con gran rigueza organica e inorganica, rico en sales minerales tales como el fosfato de
calcio, y ademéas coladgeno y otros elementos orgénicos, es fundamentalmente, un gran
armazon de dentina. Est& recubierto coronalmente por esmalte, un tejido muy radiopaco,
altamente mineralizado que actla como escudo protector. EI mayor espesor del esmalte se
alcanza en los bordes incisales anteriores y las cuspides posteriores, cuyo espesor oscila
entre los 2,5 y 3 mm respectivamente (89). Apicalmente este recubrimiento estara dado por
el cemento, que presenta una estructura de laminas concéntricas, que se va engrosando
desde el limite amelocementario hasta alcanzar su mayor espesor a nivel apical, y
finalmente esta raiz va a estar intimamente unida al hueso alveolar por medio las fibras de
Sharpey.

El diente lleva en su interior un tejido blando, no mineralizado, rico en vasos
sanguineos, terminaciones nerviosas, y células mesenquimales: la pulpa. Esta contiene
células pluripotenciales, células madre de pulpa dental, capaces de diferenciarse en
odontoblastos, osteoblastos, adipocitos y condrocitos (90). En sus limites la pulpa, da
alojamiento a las células que forman la dentina, los odontoblastos, que lejos de ser
encerrados en el propio tejido (como sucede con los osteoblastos al convertirse en
osteocitos), retroceden a medida que forman dentina, permaneciendo siempre dentro del
tejido pulpar, dandole a la dentina una caracteristica que la diferencia radicalmente del
hueso, la carencia de células. La dentina a diferencia del hueso es acelular.

Los tejidos duros dentales, provienen de diferentes capas embrionarias. El esmalte es
formado por ameloblastos de origen ectodermico, y la dentina formada por los
odontoblastos de origen mesodérmico (91).

Del mismo origen embrionario que la dentina son la pulpa, el cemento y el hueso
alveolar, por lo que no sorprende que no solo compartan el mismo tipo de colageno, de tipo
I, sino que ademas desde su origen la mayor parte de las proteinas que los componen y que
son comunes para todos estos tejidos. Asi se comprende que, en mayor o menor medida,
estos tejidos contienen proteinas morfogenéticas que favorecen la formacién de hueso, y
proteinas no colagenadas como son la osteocalcina, la osteonectina y fosfoproteinas,
implicadas todas ellas en la formacion de la arquitectura dsea (92).

En relacion a su composicion organica e inorganica, podemos decir que, el esmalte,
el tejido mas duro del cuerpo, esta compuesto por un 96% de elementos inorganicos y 4%
de elementos organicos. En la dentina esta proporcion se establece en 70% -30% similar a
la del hueso (65% : 35%), y finalmente el cemento en el que estos porcentajes, son mas
equilibrados 45% inorganico y 55 % organico (93).
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De este modo, podriamos concluir que el diente en si, es muy similar al hueso,
aunque con unas caracteristicas estructurales distintas, claramente adaptadas para la
funcién que debe cumplir.

Son muchos los estudios que se han realizado desde el siglo pasado hasta la
actualidad, que han utilizado al diente, con distintos procesados (desmineralizados, semi-
desmineralizados, sin desmineralizar), con diferentes presentaciones (bloque, polvo o
granulos), de distintas procedencias (Autélogo, Homdlogo y heter6logo), y en distintos
modelos (humano y animal no humano). Y otros tantos estudios que comparan al diente y
su capacidad regenerativa con diversos biomateriales de distintas procedencias.

Todo ello nos induce a pensar que el diente tiene un potencial como material para la
regeneracion ésea digno de tomar en cuenta. No solo por poseer factores de crecimiento
6seo y proteinas morfogénicas, sino ademas porque puede ser enriquecido, por ejemplo,
con factores de crecimiento y células madre, procedentes del plasma aut6logo (94,95).

Si bien es cierto que los tejidos que conforman el diente han sido implementados en
las terapias regenerativas con éxito, al ser la dentina el tejido con més presencia dentaria, y
con el que més se ha investigado, nos centraremos mas en su histologia y su composicion,
y su utilidad en regeneracion osea.

FGF

BMP2 IGF1 Pa:zz:::ir::na
BMP4 IGF2 H. crecimiento IL6
BMP6 TGFB \'litamina D3

PDGF

Figura I- 9. Factores que favorecen la formacion de osteoblastos. Elaboracion propia

1.8.1 Dentina

La dentina es el tejido de mayor dureza después del esmalte, ligeramente mas dura y
radiopaca que el hueso. Estd compuesta a semejanza del hueso por un 70 % de materia, un
18% de materia organica, siendo agua el 12 %. La dentina estd menos mineralizada que el
esmalte que es del 96%, pero mas que el hueso o el cemento con alrededor del 65%.
(85,89)

La dentina es el tejido mas abundante en el diente, es de color blanco amarillento
(puede variar con la edad), y a veces grisaceo si el diente esta desvitalizado. Su cuerpo esta
completamente atravesado por los conductos dentinarios, desde la superficie pulpar (donde
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se encuentran los odontoblastos) hasta su propio limite externo. Dentro de los tubulos
dentinarios, encontraremos una prolongacion del citoplasma de los odontoblastos, llamada
prolongacién o proceso odontoblastico, que se introducen en los mismos, luego de
atravesar la pre-dentina (una capa de dentina no mineralizada) y los recorren en toda su
longitud. Vale la pena sefialar que los odontoblastos polarizantes paralelos a la membrana
basal muestran algunos brotes. Estas protuberancias de la membrana se desprenden y se
convierten en vesiculas de matriz muy similares a lo que se ha descrito en el cartilago vy el
hueso, y se cree que estas vesiculas contribuyen a la mineralizacion inicial de la dentina
(96)

El espesor de la dentina es variable segun la pieza dentaria: en los incisivos inferiores
es minimo, de 1 a 1,5 mm, mientras que en caninos y molares es de 3 mm
aproximadamente (89). La dentina tiene mucha menos dureza que el esmalte, y también
posee menor translucidez, aunque en sectores donde es delgada podemos llegar a percibir
la pulpa dental. Es mucho maés elastica que el esmalte, y debido a la existencia de los
tibulos dentinarios posee una gran permeabilidad.

En la exploracion radiografica es menos radiopaca que el esmalte, pero mas
radiopaca que el hueso por lo que le permite diferenciarse claramente en una imagen
radiografica. Aunque su porcentaje inorganico sea mucho mayor que el organico, este
ultimo tiene gran diversidad de proteinas, por lo que los describiremos por separado.

1.8.1.1 Dentina. Matriz organica

Los odontoblastos son los encargados de la produccién de la matriz orgénica de la
dentina, y son también los actores fundamentales en el organizado proceso de
mineralizacion que se da posteriormente. Esta matriz organica estd constituida
fundamentalmente por colageno de tipo I, que constituye el 90% de la matriz. También en
proporciones muy pequefias se hayan presentes colagenos de tipo III, 1V, V, y VI
Proteinas no colagenadas como la osteonectina y la osteopontina, al igual que en el hueso
se encuentran en esta matriz organica, pero ademas en la misma encontramos la proteina
Gla de la dentina que contiene acido glutamico, y también estan presentes en esta matriz,
proteoglicanos y los glucosaminoglicanos como el condroitin 4-sulfato y el condroitin 6-
sulfato, aunque este Ultimo estad mas presente en la predentina.

Hay tres proteinas que son propias de la dentina, y son: la fosforina dentinaria que
junto al colageno es el componente mas abundante de la dentina, la proteina de matriz
dentinaria 1 y la sialoproteina dentinaria. Esta ultima secretada por los preameloblastos y
dentinoblastos jovenes, y las primeras por los dentinoblastos.
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COMPONENTES DE LA MATRIZ EXTRA CELULAR DE LA DENTINA

Colageno {Tipo 1, 1L, 1V, V, VI

( Osteocalcina
Osteonectina

Proteinas no colagenadas =
L Fosfoproteinas

Fosforina dentinaria
Proteinas propias de la dentina < Proteina de la matriz dentinaria |
Sialoproteina dentinaria

TGF-B (TGF-B1, TGF-B2, TGF-B3)
BMP (BMP-2, BMP-4, BMP-7)
FGF (FGF-2)
Factores de crecimiento - IGF (IGF-1, IGF-2)
PDGF
VEGF-4
NGF-5

=

Figura I-10. Composicion de la matriz extracelular dentinaria. Elaboracion propia

1.8.1.2 Dentina. Matriz Inorganica

Los cristales de hidroxiapatita, son los componentes fundamentales de esta matriz
inorgénica, lo que hace que la dentina tenga una gran semejanza quimica al esmalte, al
cemento y al hueso. La dimension de estos cristales es muy inferior a la de los cristales del
esmalte, y se orientan paralelos a las fibras de coldgeno. Ademas de estos cristales, hay
gran cantidad de oligoelementos como cobre, flior, magnesio, hierro, zinc, etc., y cierta
cantidad fosfatos, carbonatos y sulfatos.

La fase mineral los dientes tienen fosfato de calcio natural en 5 formas
(hidroxiapatita, fosfato tricalcico, fosfato octacélcico, fosfato de calcio amorfo y brushita).
Todas estas formas interactian entre si; y es conocido que mediante la introduccién de
fosfato de calcio en un sistema vivo se puede lograr una buena remodelacion Gsea. La
apatita que hallamos en la dentina posee un tamafio de particula que estd en el nivel de
decenas de nandémetros. En cambio la hidroxiapatita sintética, creada por sinterizacion a
altas temperaturas, posee un tamafio muy grande, que hace casi imposible la reabsorcion de
la misma por pgarte de los macrofagos en el cuerpo humano. El tamafio de cristal de la
hidroxiapatita natural, es facilmente reabsorbible, por lo que su osteoconduccién es mas
efectiva. (93)
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1.8.1.3 Tipos de dentina

Hay diversos tipos de dentina, que distintos autores han querido distinguir de acuerdo
al momento en que fueron formadas, y asi tenemos la dentina primaria, secundaria y
terciaria también llamada reparativa o reaccional, y otras que han sido definidas segun en
la situacion espacial en la que se encuentran, y estas son las dentinas Intertubular y
Peritubular, asi Ilamadas segun se encuentren, entre los tibulos dentinarios, y dentro o
alrededor de los mismos respectivamente.

De este modo consideraremos dentina primaria, a aquella que se forma en las
primeras etapas de la dentinogénesis, hasta que el diente entra erupcion (y aun cuando el
diente no erupcione o este retenido). Un vez que el diente entra en contacto con su
antagonista, y participa en la mecanica de la masticacion, es habitual observar que la
cavidad pulpar, va disminuyendo paulatinamente, debido al avance y crecimiento de otra
capa de dentina, la dentina secundaria, que seguira depositandose hasta que los apices
dentarios estén totalmente formados. Su deposito y formacién, es mucho mas lento que en
el caso de la dentina primaria, y continda durante toda la vida del diente, en un entorno
fisioldgico normal.

Los dientes esta sujetos a diferentes tipos de estimulos propios de la funcion que
desempefian, y para los cuales estan disefiados y absolutamente preparado. Ahora bien,
cuando estos estimulos sufren alguna alteracion, por ejemplo en el aumento de la fuerza y
la frecuencia del contacto interoclusivo, como en el caso de un bruxista, con el objetivo de
proteger a la pulpa de este tipo de estimulos, se forma otra capa de dentina, denominada
dentina terciaria, o reparativa. También podemos observar la formacion de este tipo de
dentina, cuando en un proceso de avance de caries dental, observamos un tipo de dentina
reparativa que se forma proyectada en direccion al avance acido, y que tendrd un mayor o
menor espesor, de acuerdo a la intensidad y a la duracion del estimulo.

A pesar que la formacion de la dentina terciaria, tiene por objeto la proteccion de la
pulpa subyacente, esta puede inflamarse, y su normalizacion dependera de su estado
previo, y de la duracion e intensidad del estimulo nocivo.

Por altimo hay una capa de dentina no mineralizada cuya funcion consiste en
mantener la integridad de la dentina, a la cual Ilamamos Predentina. Esta capa se encuentra
entre los odontoblastos y la dentina mineralizada, y esta constituida fundamentalmente por
colageno de tipo I y II, ademas de proteoglucanos, fosfoproteinas dentarias y
glucoproteinas.
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1.9. EXPERIMENTACION CON DENTINA

1.9.1 Estudios actuales de experimentacion en animales y seres humanos

Son muy variados los estudios que en la actualidad revelan distintos métodos de
procesado de la dentina utilizada como elemento de ingenieria 0sea tisular. Todos ellos
coinciden en el hecho de que el proceso de desmineralizacion de la dentina, incrementa de
forma exponencial la osteinduccion y paralelamente disminuye sus propiedades
inmunoldgicas.

Este razonamiento es la causa de que, a partir del afio 2007, todos los estudios
referenciados en la bibliografia y realizados en animales de experimentacion y en humano,
hayan utilizado matriz de dentina, ya que en realidad el proceso de desmineralizacion
parcial lo que va a prevenir es la desnaturalizacion de las proteinas, y de manera paralela
mantiene los factores de crecimiento y por tanto una cantidad de proteinas suficientes para
promover el proceso de osteinduccion.

Una de la primeras experimentaciones en animales, consistio en rellenar los alvéolos
de 32 ratas realizando posteriormente varios analisis histolégicos, morfométricos, e
inmunohistoquimicos hasta 21 dias después de realizar la intervencion quirdrgica en los
animales de experimentacidn, generandose en todos ellos un incremento de la expresion de
factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF), que es el factor angiogénico mas
importante del que dependen los procesos de formacion vascular, tanto fisiolégica, como
patoldgica. (100,101)

Otros estudios también realizados en animales de experimentacion, han comparado la
utilizacion de dentina desmineralizada humana y la misma mezclada con BMP2,
demostrandose, que la matriz de dentina humana desmineralizada, de una manera nitida,
aceleraba la actividad de BMP2, que en realidad actia como una estructura que engrana
este factor de crecimiento acelerando la formacion de hueso y cartilago, y que
supuestamente actla como andamiaje para las células que se formen. La alta solubilidad de
estas proteinas precisa necesariamente de un transportador, en este caso la dentina, para
ejercer efectivamente su accion.

Este concepto explica los resultados obtenidos en un reciente trabajo de investigacion
publicado por equipo de investigacion de Reddy en el afio 2019 (102), quien evalud el
injerto de dentina autologa asociado al aloijerto de hueso liofilizado, desmineralizado, con
la utilizacion de una membrana coreodnica en el tratamiento de las lesiones de furca de
grado Il y 1lI, demostrando en sus conclusiones la mejoria del estado periodontal en la
mayoria de los pacientes y disminuyendo de manera significativa, el estado inflamatorio en
la proximidad de las lesiones.
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Los estudios realizados por Kim en el afio 2010, en los que realiz6 exodoncia
seriadas en varios dientes definitivos, para posteriormente triturarlos y utilizarlos como
material de injerto de manera simultanea a la colocacién de implantes (103), fueron claves
para iniciar los ensayos clinicos en pacientes. ElI grupo de Kim, a los tres meses y
coincidiendo con la segunda fase quirdrgica, realizaron pequefias biopsias comprobando,
que la mayor parte de la dentina se habia reabsorbido y habia sido sustituida por una
proporcion del 39 al 79 %, por hueso nuevo. En los estudios histoldgicos de estas biopsias,
se pudo comprobar la existencia de numerosos componentes inorganicos, entre ellos
hidroxiapatita, betafosfato tricalcico, fosfato octacalcico y fosfato calcico amorfo, estos
componentes también se detectaron tanto en la dentina como en el hueso.

Como continuacién de este estudio, este mismo equipo de investigacion, 6 afios
después, evalu6 al pérdida 6sea marginal de varios implantes, en los cuales se habia
colocado un injerto de dentina, en el mismo momento de la insercion de los implantes,
controlando la posible ganancia o pérdida 6sea mediante la realizacion de in CBCT (Cone
Bean Computer Tomografic) realizado antes de la intervencion quirdrgica, otro tras la
colocacién de la prétesis, y un ultimo estudio por imagen tras 5 afios de colocacién de la
prétesis definitiva (104). Aunque los resultados de este trabajo no fueron concluyentes, si
se pudo advertir que habia una disminucion en la pérdida 6sea marginal, y que esta era
uniforme en todos los implantes insertados. Como en todos los estudios actuales, se sigue
sugiriendo la necesidad de ampliar el numero de estudios y de pacientes tratados.

Numerosos estudios como los de Lee (105), ofrecen excelentes resultados que
amparan la existencia de una respuesta eficaz, del injerto de dentina ya sea 0 no combinada
con xenoinjerto, no encontrando en estos trabajos complicaciones secundarias como
infeccion, reabsorcion o dehiscencia de la suturas., Sin embargo la mayoria de estos
trabajos eran estudios heterogéneos en cuanto al tipo de material utilizado, con un
seguimiento muy corto de su evolucion, y sin documentar el estado previo del hueso antes
de la colocacidn del injerto de dentina. Otros estudios como los de Jeong (106), intentaron
demostrar la eficacia de dentina desmineralizada en la técnica de elevacion de seno,
realizando técnica de biopsia a los 6 meses de realizada la técnica quirdrgica en 27
pacientes, y pudiendo evidenciar una adecuada formacion de hueso (46-87 % de los caos a
los 6 meses), y con una supervivencia de los implantes del 78 %.

Estudios méas protocolizados como el de Pang (107), intentaron demostrar mediante
un ensayo clinico aleatorizado, en el que realizaron regeneracion con dentina autégena y
con xenoinjerto bovino (Biosse), evaluando que el comportamiento clinico de ambos
injertos fue muy similar, demostrandose en el analisis histologico que la proporcion del
hueso formado y el porcentaje de material injertado residual, era muy similar en ambos
grupos. El grupo de investigacion de Kabir, fue el primero que de una manera
protocolizada, utilizo el injerto de dentina desmineralizada tras la exodoncia de un tercer
molar superior, para prevenir la reabsorcion Osea distal del segundo molar que
habitualmente se produce tras esta técnica quirargica (108), pudiendo evaluar tras controles
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clinicos y radiograficos a los 3 y 12 meses tras la exodoncia quirdrgica del tercer molar
superior, comprobando una adecuada sustitucion de gran parte de la matriz de dentina
desmineralizada, por un nuevo tejido 0seo que en parte limito las consecuencias
indeseables sobre el segundo molar.

El equipo de investigacion de nuestra unidad docente también ha publicado
recientemente los resultados de la utilizacién de la tecnologia toohtransformere aplicada
tras la exodoncia de dientes supernumerarios, caninos incluidos y terceros molares, y a
pasear de que se trata de trabajos exclusivamente clinicos, si hemos podido comprobar
radiograficamente, la adecuada formacién de hueso a los 6 y 12 meses tras la realizacion
de la técnica quirurgica. (109) En un trabajo similar recientemente publicado por el equipo
del doctor Martinez Gonzalez, evaluaron la eficacia del injerto de dentina simultaneo a la
exodoncia del 3° molar inferior, evaluando entre sus objetivos la densidad Osea, el
mantenimiento de la cresta alveolar a los 6 meses de la cirugia, el dolor, la inflamacion, y
la capacidad de apertura de boca al 2° y 7° dia después de la cirugia.

Los resultados mostraron como la profundidad de sondaje, la densidad Osea
radiografica, y el mantenimiento de la cresta désea alveolar mostraron diferencias
significativas entre los lados de prueba y de control, manifestando asi que el injerto de
dentina autdgena es un biomaterial eficaz, para limitar la reabsorcion distal del 2° molar
inferior tras la exodoncia del 3° molar inferior incluido (110).

Las Ultimas revisiones sistematicas (111) ponen de manifiesto que no existen grandes
diferencias estadisticamente significativas entre utilizar la dentina, en granulo o en bloque,
ni entre usarla sola o en combinacion con otros materiales de injerto biocompatibles. Si
parece claro el analisis de que existe sobre este tema una enorme variabilidad de estudios,
con diferentes localizaciones, consideraciones anatdmicas, y métodos de evaluacion, y
también diferentes tipos de técnicas quirdrgicas, cuya falta de uniformidad influyen de
manera decisiva en el resultado de dichos estudios.

Los estudios de Schwarz (112), han dado resultados en la misma direccion,
demostrando en la segunda fase quirdrgica tras la insercién de los implantes que, en
comparacién con los injertos de bloque de hueso autdgeno, el injerto de dentina
desmineralizada mostraba una mayor integracion, mas homogénea y con un menor grado
de reabsorcion, concluyendo que este tipo de injerto es una adecuada alternativa para la
regeneracion 6sea en anchura. En un estudio publicado en 2019 por el equipo de Del Canto
y Martinez Gonzalez (92), en el que se formaron dos grupos, uno control en el que no se
rellend el alveolo post extraccion y otro en el que se relleno el defecto alveolar con dentina
desmineralizada recién procesada, para posteriormente realizar analisis dimensionales y
densitométricos de los alveolos, pudo concluir que la técnica del injerto de dentina, se trata
de una técnica prometedora que necesita de protocolos uniformes. Un reciente ensayo
clinico aleatorizado y prospectivo del equipo de Pang (113) comparo la dimension vertical
del hueso injertado en 24 pacientes de los cuales 12 habian sido tratados con un injerto de
dentina desmineralizada, mientras que los otros 12 se les aplico como injerto Biosse,
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demostrd que en ambos casos se produjo una evolucion favorable de la herida quirurgica,
como un coeficiente de estabilidad del implante que indicaba niveles similares de
osteointegracion y una maduracion 6sea periimplantaria confirmada mediante biopsia y el
consiguiente estudio histologico.

En este mismo sentido el equipo de Fracaso Moraes (114), intentd establecer
diferencias de la matriz humana desmineralizada como material viable para la preservacion
de la cresta alveolar en un modelo con ratas Winstar, utilizando 4 grupos experimentales,
uno de dentina humana, otro el propio coagulo de sangre, hueso autdégeno y xenoinjerto de
origen bovino, no pudiendo encontrar diferencias estadisticamente significativas en
ninguno de los grupos experimentales.

El equipo Elfana (115), modifico el planteamiento del estudio y planifico un ensayo
controlado, aleatorizado en el que evalud los cambios radiograficos, y la cicatrizacion
histologica despues de la preservacion de la cresta alveolar utilizando por un lado dientes
enteros autdgenos como grupo control frente al injerto de dentina desmineralizada autdgena.
En sus conclusiones pudo evidenciar como ambas técnicas son igualmente eficaces en la
preservacion de la cresta alveolar tras la exodoncia, pero en los casos tratados con dentina
desmineralizada autdgena la histologia pudo evidenciar una mejor remodelacion del injerto,
mayor integracion y una optimizacién de las propiedades osteinductivas.

Una de las ultimas revisiones bibliograficas fue publicada en el afio 2022 por el
equipo de investigacion de Grawish (116) analizando, todos las busquedas en las bases de
datos Pubmed y Medline hasta octubre de 2021, que incluian todos los articulos relevantes
sobre la utilizacion del injerto de dentina desmineralizada como material de regeneracion
6sea, no llega a ninguna conclusién definitiva, tampoco sefiala una indicacion clara dentro
de las posibles técnicas quirargicas a nivel oral pero sefiala que utilizando el tamafio de
particula adecuado y respetado sus propiedades bioldgicas, puede utilizarse de manera
eficiente sustituyendo a alguno de los biomateriales de regeneracion que hasta ahora se
utilizaban de manera habitual en las técnicas de regeneracion 6sea guiada.

La dltima revision bibliografica sistematica a la que hemos podido acceder, ha sido la
realizada por Luis Sanchez-Labrador de la universidad Complutense de Madrid, que
incluyd articulos clinicos relevantes, publicados antes del 10 de marzo del 2022 (117),
abarcando estudios en humanos, de al menos cuatro pacientes en cuyo tratamiento y
posterior regeneracion incluia al menos una técnica quirdrgica. Sus principales
conclusiones, fueron que, tras la exodoncia de un diente, el injerto de dentina autégena
desmineralizada, es eficaz en el mantenimiento del volumen 6seo mostrando resultados
prometedores en el analisis histoldgico e histomorfométrico al tiempo que se reflejan una
baja tasa de complicaciones.

Sin embargo, el mismo autor, haciendo una revision critica de los datos los sefiala
que existen pocos estudios comparativos, ya que los pardmetros utilizados no se encuentran
muy estandarizados, por lo que propone que es preciso realizar un mayor nimero de
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investigaciones basicas, que nos proporcionen datos a largo plazo y ensayos clinicos que
al tiempo nos permitan, confirmar las evidencias cientificas que hasta ahora han ofrecido
los estudios de investigacion realizados.

EVOLUCION DEL INJERTO DE DENTINA

a) Prequirurgica.
b) Postquirirgica.
c) 3 meses.
d) 6 meses.
e) 12 meses.

Figura I-11. Evolucion del injerto de dentina hasta los 12 meses, donde se puede observar el el relleno
completo del defecto oseo
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2. JUSTIFICACION

El proceso de envejecimiento global y la inevitable transicion demogréafica, ha
generado un nuevo relato del proceso de deterioro fisioldgico, transforméndolo en un
envejecimiento saludable, activo e integrador que ha modificado de manera sustancial, la
manera de ver esta Ultima parte de la vida, en los seres humanos.

Detrés de esta nueva actitud se encuentran también numerosos intereses sociales,
politicos, economicos y publicitarios, pero al tiempo, otras circunstancias de caracter
multidimensional que hasta ahora nunca se habian producido: aumento exponencial de la
esperanza de vida, prevencion de enfermedades y disminucion de las discapacidades,
mantenimiento de la funcion fisica y cognitiva gracias a unas nuevas condiciones de vida y
la incorporacion que los nuevos abuelos que han asumido un papel protagonista en las
actividades sociales, productivas y de proteccion en las familias.

Existe una probada relacion entre la calidad de vida y el namero de dientes que
tenemos, y de hecho, sabemos que los adultos mayores que tienen menos dientes tienen
una mayor probabilidad de pasar del estado de salud al de enfermedad, o bien estando
enfermos acelerar el proceso de la muerte. También porque entre otras razones, el
edentulismo y la pérdida dental se han relacionado con la hipertension arterial, la obesidad
al aumentar el consumo de carbohidratos, la diabetes, los trastornos autoinmunes y el
sindrome metabdlico.

En Europa con proyecciones de méas de tres décadas, cada afio que pasa a partir de
los 75 afios se tiene un 11% mas de probabilidades de padecer pérdidas dentarias, y esta
cifra se incrementa en un 275%, cuando nos referimos a los sectores con bajo nivel
educativo o personas en situaciones socio-economicas de vulnerabilidad. Por lo tanto, la
reposicion dentaria sea completa o parcial, con protesis convencionales o implantes
osteointegrados, se ha convertido en un problema sanitario y social de primera magnitud.

Hasta hace pocos afios el objetivo principal de la implantologia oral era la
osteointegracion, es decir, conseguir que los implantes osteointegrados permanecieran
estables en los maxilares el mayor tiempo posible y por dicha razon, se limitaba su
indicacion en personas de edad muy avanzada, con problemas sistémicos, polimedicados y
en todos aquellos, donde existiese una cantidad o calidad insuficiente de hueso remanente.
Pero evidentemente esta filosofia clinica se ha ido modificando en estos ultimos quince
afios, por el incremento exponencial de la esperanza de vida, la polimedicacion universal,
el aumento de los requerimientos estéticos y funcionales de las personas mayores y porque
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nos enfrentamos a una nueva situacion fisioldgica: la mayor parte de nuestros pacientes no
poseen las condiciones tisulares y 6seas necesarias para colocar de manera predecible un
implante osteointegrado.

Por lo tanto las técnicas de regeneracion tisular y 6sea que utilizdbamos de manera
excepcional a partir de la década de los afios 2010, se han convertido en un procedimiento
clinico habitual en todos los centros de odontologia en los que se aplica la terapia con
implantes osteointegrados y por lo tanto, era necesario, optimizar su técnica clinica,
aumentar su seguridad y predictibilidad y disminuir paralelamente su coste economico.

En la actualidad se estdn realizando estudios que comparan la efectividad de
diferentes materiales de injerto 0seo, analizando la histologia del alveolo tras su
realizacion, asi como los cambios dimensionales producidos al utilizar las distintas
técnicas, y esta claro que la evidencia cientifica no nos ha podido proporcionar unas
directrices claras y especificas, en cuanto al tipo de biomaterial mas indicado o el
procedimiento quirdrgico con el que se consigue disminuir la morbilidad.

El injerto de hueso aut6logo se considera un material regenerativo adecuado para los
pacientes, ya que es mas economico que los demas materiales de injerto y posee escasas
complicaciones clinicas e inmunogénicas, aunque no debemos de olvidar las dificultades
clinicas del area donante y sobre todo la existencia de una reabsorcién secundaria a medio
plazo que suele ensombrecer el prondstico a largo plazo. Hace pocos afios, que se ha
planteado la posibilidad de utilizar material autélogo procedente de los propios dientes del
paciente, asociando las ventajas ya descritas en este tipo de injertos, a la disponibilidad
clinica de su obtencion, la practica ausencia de morbilidad y la capacidad osteoproliferativa
aportada por las células pluripontenciales procedentes de los tejidos dentarios.

En nuestro trabajo, y aunque no sea el objetivo principal del mismo, incorporamos en
numerosos casos clinicos, la utilizacion del plasma rico en fibrina -PRF- que es una légica
evolucion de las técnicas de -PRP- introducidas en nuestro pais en el ambito de la
Odontologia por el Dr. Eduardo Anitua, recientemente propuesto como Premio Princesa de
Asturias a la innovacion cientifica y tecnoldgica, profesional que disefié y aconsejé su
aplicacion inicial en el proceso de regeneracion y rehabilitacion del maxilar atréfico y en
los grandes defectos 6seos de ambos maxilares, tras haber constatado previamente su
utilidad, en el &ambito de la traumatologia y los trasplantes de tejidos.

Pero la utilizacion del injerto de dentina autéloga plantea a su vez otro conjunto de
justificaciones profesionales, econémicas y éticas, que multiplicaran sus indicaciones en
los proximos afios.

La pérdida de uno o varios dientes, supone ademas del inicio del proceso inexorable
de reabsorcion alveolar, un fracaso biolégico o clinico dependiendo del cual haya sido la
causa y las circunstancias en las que se haya producido.
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Es por ello, que recuperar el poder bioldgico del diente del paciente, tiene para éste
una gran importancia, no solo porque en el mismo acto clinico se produce la exodonciay la
reposicion del material obtenido en el alveolo creado, sino por el efecto psicologico de
utilizar un material bioldgico propio creado a través del procesamiento de un diente que se
habia perdido para siempre. Hoy ya no podemos contemplar la pérdida de un diente, como
un proceso exclusivamente biolégico o fisico, puesto que ha dejado de ser habitual y por lo
tanto, se interioriza como un fracaso en la relacion Odontélogo — paciente, en la que en
muchas ocasiones se expresa de manera inconsciente la disminucion de confianza, la
alteracion de la propia imagen, la necesidad de reposicion y los cambios de
comportamiento que ello conlleva o incluso el sentimiento de culpabilidad, derivado de
una eleccidn profesional incorrecta o unos cuidados orales no adecuados.

Por esa razon, esta técnica clinica no solo da una segunda oportunidad a los dientes
perdidos, sino que disminuye la ansiedad del propio paciente, al saber que el material que
se utilizara para realizar el injerto procede de sus propios dientes, es por tanto compatible,
aporta un volumen de injerto que en ningin caso podria obtenerse a través de las otras
técnicas clasicas, y por ultimo tiene una repercusion economica individual y social.
Individual, porque la realizacion del injerto de dentina supone un ahorro importante con
respecto a la utilizacién de los otros biomateriales, extremo este que debe ser conocido por
el paciente, para en parte aumentar su grado de aceptacion.

Pero sin duda también tiene un componente econémico y social, ya que con esta
técnica y especialmente en sectores sociales desfavorecidos, podremos indicar la
realizacion de técnicas de regeneracion 0sea, aumentando por tanto el nimero de pacientes
que de otro modo, no podrian acceder a estas técnicas sofisticadas pero también hasta
ahora, inalcanzables para una buena parte de los pacientes.

El injerto autélogo de dentina tiene también en sus indicaciones una serie de
consideraciones éticas y deontoldgicas que nunca deben ser olvidadas. En primer lugar que
su prescripcién debe obedecer a un objetivo claro, es decir, poder posteriormente
rehabilitar la funcién oclusal, la disponibilidad dsea o la estética de un paciente. En
segundo lugar, debe realizarse en pacientes sanos o con las minimas complicaciones
sistémicas, ya que no conocemos aln su comportamiento a largo plazo, en paciente con
trastornos autoinmunes, con tumores activos, con trastornos hematolédgicos o cualquier otra
condicion que pueda comprometer el éxito del tratamiento. Y es precisamente la falta de
estudios a largo plazo, basados en las ciencias basicas, con sus posibles consecuencias, lo
que debe aumentar nuestra precaucion a la hora de indicar y predecir esta técnica.

Estamos seguros que en esta proxima década, con la tecnologia de edicion genética
CRISPR, nuestros conceptos sobre el injerto de dentina sufrirdn una profunda
transformacion, y por ello, no deberiamos dar por sentado que la evolucién de la técnica 'y
de la especie humana esta guiada por algun tipo de providencia para alcanzar los mejores
resultados eticos.
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Como refirié Peter Singer “Abrigo la esperanza de que utilizaremos la tecnologia
para lograr una vida mejor para todos de un modo mas equitativo para que pueda ayudar
a los mas desfavorecidos. Y es ahi, donde podemos hacer y lograr el mayor bien”.
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3. HIPOTESIS DE TRABAJO

En relacién a los antecedentes descritos en la introduccion y la justificacion, la
hipotesis planteada en el presente trabajo de investigacion es la siguiente:

Hipotesis nula:

La utilizacién del injerto de dentina desmineralizada mediante la
utilizacion de la técnica Tooth Transformer no aumenta la cantidad y
calidad Gsea en las técnicas de preservacion alveolar que aplicamos
tras la exodoncia de los dientes

Hipotesis alternativa:

La utilizacién del injerto de dentina desmineralizada mediante la
utilizacion de la técnica Tooth Transformer aumenta la cantidad y
calidad 6sea en las técnicas de preservacion alveolar que aplicamos
tras la exodoncia de los dientes
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4. OBJETIVOS

En funcidn de la hipétesis planteada, los objetivos propuestos para la confirmacion de
la misma son los siguientes:

Primero

Segundo

Tercero

Cuarto

Comprobar la regeneracion 6sea a nivel de los alveolos dentarios post
extraccion a los 3, 6, 9 y 12 meses tras la realizacién de injertos de
dentina desmineralizada en esas mismas localizaciones, utilizando
para ello la tecnologia Tooth Transformer

Determinar la evolucion de la densidad y estructura dsea del area
regenerada mediante su valoracion en unidades Hounsfield,
estableciendo diferencias entre los sectores anteriores y posteriores de
los maxilares

Comprobar la relacion existente entre la consolidacion biologica y
estructural del injerto y el proceso de osteointegracion, expresado en
el valor del coeficiente de estabilidad del implante 1SQ

Cuantificar las complicaciones inmediatas y mediatas existentes en
los pacientes, tras la utilizacion de la técnica Tooth Transformer en
los procedimientos de preservacion alveolar.
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5. MATERIAL Y
METODOLOGIA

5.1 DISENO DEL ESTUDIO

El presente trabajo es un estudio clinico controlado aletorizado, longitudinal y
retrospectivo, que se ha realizado en la unidad docente de cirugia oral de la Facultad de
Medicina y Odontologia de la Universidad de Santiago de Compostela.

El estudio se realizd de acuerdo con la declaracion de Helsinki, y cuenta con el
informe favorable del comité de Bioética de la Universidad de Santiago de Compostela con
fecha 24 de Mayo de 2023 y c6digo: USC 21/2023. (Anexo 10.7)

5.2 RECURSOS HUMANOS

Hemos seleccionado pacientes susceptibles de realizar la exodoncia de uno o mas
dientes en los que sea viable la obtencion de dentina, por lo tanto, dientes que no posean
restauraciones muy grandes o grandes destrucciones por caries, o aquellos en las que la
obtencion de tejido sano sea minima, dientes con endodoncias en cuyo procedimiento se
pueda observar que hayan sido muy invasivas, portadores de pernos o tornillos metalicos, y
que posteriormente requieran rehabilitacién mediante protesis implantosoportadas.

Los pacientes seleccionados fueron tratados en la unidad docente de cirugia oral de la
Facultad de Odontologia de la USC (calle Entrerios s/n — Santiago de Compostela — A
Corufia), Clinica social ASSOECO del Colegio de Odont6logos de A Corufia en A Corufia
(Calle Ciudad de Lugo n° 11- bajo — A Corufia), y en la clinica privada Miguel Quevedo-
Bisonni (Avda. Galicia n® 6 — 1° B- 36470- Salceda de Caselas. N° de Registro Sanitario C-
36-001485)

5.3 CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Los pacientes fueron seleccionados con los siguientes criterios;

5.3.1 Criterios de Inclusion

- Pacientes adultos sanos mayores de 18 afios
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5.4

Pacientes que precisaban la exodoncia de uno o mas dientes, Utiles para la
obtencion de dentina y en los cuales diferentes razones clinicas estaba indicada su
exodoncia.

Pacientes que aceptaron las condiciones del estudio, firmaron su consentimiento
informado escrito y que aceptaron acudir a las revisiones de control

Pacientes sin problemas sistémicos que puedan influir en la evolucién del injerto

Pacientes que comprendan el objetivo del estudio

5.3.2 Criterios de exclusion

Pacientes que no deseen participar en el estudio

Pacientes con trastornos endocrinos o0 metabolicos o sistémicos que puedan
afectar a la preservacion alveolar.

Pacientes cuya formacion dentaria sea incompleta, deficiente o andmala
Pacientes embarazadas

Pacientes con trastornos psiquiatricos, o que estaban dispuestos a asumir el
compromiso del estudio.

Pacientes con patologias que hubieran podido verse exacerbadas por la cirugia en
si, 0 por medicacién intra o post-operatoria.

Pacientes inmunodeprimidos
Pacientes que hayan sido tratados con bifosfonatos orales o inyectables.

Pacientes que hayan sido tratados mediante quimioterapia o radioterapia, 6 meses
antes del estudio

Pacientes que fumaron mas de 10 cigarrillos por dia en el dltimo afio.

TAMANO MUESTRAL Y PROCEDIMIENTO DE MUESTREO

Basandonos en los trabajos publicados en la literatura que hacen referencia a la

utilizacion de esta técnica hemos seleccionado las imagenes de una muestra inicial de 67
alvéolos regenerados con dentina autdloga desmineralizada, pertenecientes a 56 pacientes,
gue contaban entre 21 y 81 afios de edad. De estos, 11 fueron implantados a los 6 meses de
realizada la regeneracion, y los 56 restantes fueron el objeto final del estudio, y por tanto
observados a los 3, 6, 9y 12 meses posteriores a la preservacion alveolar.
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5.5 CONSENTIMIENTO INFORMADO Y DE PARTICIPACION EN EL ESTUDIO
Todos los casos fueron seleccionados y tratados por el mismo investigador clinico.

Los individuos fueron entrevistados por este investigador y recibieron una
explicacion detallada del procedimiento, tanto quirdrgico como de la regeneracion, del
tratamiento del material previo a su utilizacién (molido, desinfeccion e hidratacion), asi
como de las ventajas que supone utilizar un material autélogo frente a otros materiales que
no lo son.

También se les explico sobre los posibles riesgos que conlleva cualquier cirugia a
nivel oral, ademas de aquellos que son propios de la regeneracion 0sea.

Todos los pacientes fueron advertidos claramente que no aceptar participar en el
estudio, no influiria negativamente en su tratamiento, ni en su relacion con los
profesionales del centro sanitario.

Se les expuso que el investigador no tiene intereses econdmicos y que ellos tampoco
percibirian ninguna retribucién econémica por participar en ella. Tdmbién que podrian
tener conocimiento de todos los resultados, y que sus datos personales serian
convenientemente tratados de conformidad con el Reglamento UE 2016/679 y con la Ley
Organica 3/2018 de Proteccion de Datos y Garantias de los Derechos Digitales, los datos
recabados seran incorporados por la Universidad de Santiago de Compostela (USC).

Todos aquellos que aceptaron participar y que cumplieron con los criterios de
seleccion firmaron un documento de conformidad, antes de ser incluidos en la muestra.

Igualmente los pacientes firmaron un documento de consentimiento informado para
todos los tratamientos posteriores incluida la instalacion de implantes osteointegrados,
donde se especifican limitaciones, riesgos y complicaciones, ademas de las alternativas a
estos procedimientos quirdrgicos.

5.6 RECURSOS MATERIALES

Para realizar este estudio hemos utilizado en todos los pacientes los siguientes
materiales;

5.6.1- Materiales comunes
e Mascarillas, guantes de latex y batas estériles

e Compresor venoso para extraccion de sangre
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Palomilla para recoleccion sanguinea 21G Vacutainer “Safety-Lok”, campana de
vacio y tubos estériles de borosilicato sin excipientes

Kit Quirurgico

Gasas estériles

Clorhexidina al 20% extrabucal, y 0,12 % colutorio bucal

Jeringa tipo Carpule y agujas cortas (30 G 25 mm) y largas (27 G 38 mm)

Anestesia local articaina /epinefrina (40 mg/ml + 0,01lmg/ml y 40mg/ml +
0,005mg/ml) 1,8 ml por ampolla y Mepivacaina 3% (30 mg/ml) 1,7 ml por
ampolla

Triada y sonda

Sonda periodontal y cureta periodontal Hu-Friedy 5/6, 7/8

Mango de bisturi y hojas de bisturi n® 15 c y bisturi periodontal de Orban
Periostotomos (Freer, Prichard, Molt)

Separadores (Langenbeck, Minnesota, Farabeuf, Branemark)

Pinzas quirurgicas

Juego de forceps para exodoncia

Elevadores Rectos

Cucharillas para hueso Hemingway, y Lucas

Fresas quirdrgicas de odontoseccion bola (redondas) NiTi 141-023 / 141-027
Porta agujas vy tijeras

Sutura monofilamento poliamida no reabsorbible N2 4/0 y N° 5/0

5.6.2- aparatologia e instrumental especial

Magnetic Mallet (Meta Ergonomica srl - Via Monte Nero, 19 20029 Turbigo
Milano): Este dispositivo, genera impactos (impulsos electromagnéticos), de alta y
corta intensidad, que aplicados mediante una espatula especial (alojada entre
diente y alvéolo), producen deformacion 6sea por microfractura y la consecuente



Material y Metodologia

avulsion del diente. Si bien la intensidad es alta, la utilizacién cuidadosa, y en
combinacion con elevadores rectos, permite realizar las exodoncias sin fracturas
de las paredes dseas.

Foto V-1. Imagen de Magnetic Mallet (Meta Ergonomica srl - Via Monte Nero, 19 20029 Turbigo Milano)

e Piezo-eléctrico NSK (Nakanishi INC.-700 Shimohinata Kanuma- Tochigi —
Japan): Dispositivo para la osteotomia basado en la vibracion ultrasonica que tiene
un corte muy preciso debido a una vibracién de 60 a 200 um horizontalmente y de
20 a 60 um verticalmente, que corta solo tejidos duros y ademas debido a la
cavitacion mantiene el campo libre de sangre. En nuestro caso lo utilizamos para
la exodoncia minimamente invasiva.
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Foto V-2. Imagen de Piezo Eléctrico NSK (Nakanishi INC.-700 Shimohinata Kanuma- Tochigi - Japan)

¢ Centrifuga Medifuge (Silfradent srl, Forli, Italia): Dispositivo para la obtencion de
coagulos de CGF (Concentrated Grown Factors), cuyo ciclo de centrifugado tiene
una duracion de 13 minutos oscilando desde 2700 rpm (2 min), 2400 rpm (4
min), 2700 rpm (4min) y finalmente 3000 rmp (3min). Esta oscilacion en las
revoluciones, permite obtener un coadgulo méas compacto y a su vez impedir la
degranulacién de las plaquetas.

Foto V-3. Imagen de Centrifuga Medifuge (Silfradent srl, Forli, Italia)
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e Bandeja porta tubos (Silfriadent)

¢ Pinza formadora de membranas (Silfriadent)
o Espatula para aplicar membrana (Silfriadent)
e Compactador (Silfriadent)

e 3D CBCT 3D ProMax Mid (Planmeca — Helsinki — Finlandia): Unidad de rayos X
inteligente/multipropdésito, que proporciona imagenes digitales panoramicas y 3D
(CBCT).

e Tooth Transformer (TT Tooth Transformer srl, Milano, Italia): Dispositivo
medico cuya finalidad es obtener a través de dos ciclos diferenciados, dentina
desmineralizada, apta para su utilidad como material de injerto en técnicas de
preservacion alveolar. En el primer ciclo cuya duracién méaxima es de 4 minutos,
se tritura el diente hasta obtener particulas entre 0.4 y 0.8 mm, que
posteriormente en un segundo ciclo, cuya duracion es de 25 min, mediante
liquidos contenidos en cartuchos monouso, se desmineralizan, desinfectan e
hidratan para obtencién de la dentina desmineralizada apta para su uso.

Foto V- 4. Imagen del dispositivo Tooth Transformer (TT Tooth Transformer srl, Milano, Italia)
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e Kit accesorios y cartuchos Monouso: Contiene vaso receptor de material y
cartucho con liquidos (0,1M ac. clorhidrico, agua oxigenada al 10 %, y agua
desmineralizada para el lavado).

e Pinza porta aguja Crile-Wood CT: para la sujecion de la pieza dentaria durante el
corte

e Fresa de diamante troncoconica NTI 848/018S FG

e Disco de diamante NTI 806 104 355 514: Para el corte dentario

5.6.3 Otros Instrumentales

e Motor para implantes SurgicPro NSK ((Nakanishi INC.-700 Shimohinata
Kanuma- Tochigi — Japan)

¢ Caja de fresas quirdrgicas para implantologia IHDE dental - implantes Hexacone
e Fresas de Trefina 3 mm de didmetro para toma de muestras histoldgicas

o Ostell (W&H — Burmoos - Austria): Dispositivo que emplea frecuencia de
resonancias (kHz) que traduce en una escala de utilidad clinica, que va de 1 a 100,
los ISQ (Implant Stability Quotient); la misma indica que con valores inferiores a
60 ISQ el implante tendrad baja estabilidad, entre los 60 y 65 la estabilidad del
implante serd media y mas de 70 la estabilidad sera alta.

Foto V- 5. Imagen del dispositivo Ostell (W&H - Biirmoos - Austria)
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5.6.4 Analisis de iméagenes

Blue Sky Bio 4 (Blue sky Bio, LLC, 800 Liberty Dr. Libertyville, IL 60030 EEUU):
Software de visualizacidén de imagenes obtenidas mediante CBCT para la planificacién de
tratamiento de implantes dentales.

5.7 PRrRoT1ocoLo CLiNICO

5.7.1 Protocolo Previo a la técnica quirdrgica

Los pacientes recibieron una evaluacién médica preliminar antes del procedimiento
quirargico, que incluyeron una Historia clinica, revision bucal completa, y analitica
sanguinea completa.

Se tomaron iméagenes radiograficas y tomograficas en todos los casos, y ademas del
analisis de las areas a tratar, se observd que tuvieran todos los apices dentarios totalmente
formados.

Se les realiz6 una limpieza bucal exhaustiva y cuando procedio, tratamiento previo
de la gingiva con el objetivo de obtener una encia lo suficientemente sana como para lograr
un buen sellado durante la sutura.

Los individuos seleccionados recibieron una terapia vitaminica previa al menos 30 dias
antes de cirugia, con calcio y colecalciferol, en comprimidos masticables una vez al dia.
(Calcio/Vitamina D3 Sandoz 1000 mg/ 880 U.I), ya que esta demostrado sobre todo en
traumatologia quirurgica, que esta terapia aumenta la calidad de la cicatrizacion dsea, y a su
vez disminuye el tiempo en que esta se produce, ademas de prevenir otras fracturas (156).

Todos los pacientes fueron medicados con Antibidtico que debian comenzar a tomar
1 dia antes de la cirugia

5.7.2 Protocolo quirdrgico

- Extraccion sanguinea de la zona antecubital en tubos de borosilicato, para la
obtencion mediante centrifugado de membranas de CGF. Estos tubos fueron
introducidos en la centrifuga, siempre de pares, y en el caso de ser impares se
introdujo un tubo con agua para equilibrar el dispositivo, que tiene una capacidad
méaxima de 8 tubos. Estos se centrifugaron durante 13 minutos, y posteriormente
se dejaron reposar en portatubos hasta el momento de la cirugia en las que se
requerian las membranas. Tiempo antes de requerirse las mismas, se extrajo del
tubo el coagulo completo. Este tenia dos zonas bien diferenciadas; una inferior
roja en cuyo interior quedaron atrapados los eritrocitos, y otra superior de color
amarillento compuesta fundamentalmente de fibrina en el cual estaban atrapadas
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plaquetas y células madre. La fraccion roja se separé de la superior amarilla
cuidadosamente mediante una espatula, dado que la utilizacion de una tijera
podria haber cortado parte de la fraccion amarilla. La fraccion roja se descarto.
Posteriormente, mediante la utilizacion de la pinza para confeccion de
membranas, se comprimié el codgulo hasta la expresion total del suero que
Ilevaba, quedando asi la membrana conformada, con una superficie cuya textura
reticulada fue directamente apoyada cubriendo la regeneracion, y la lisa expuesta
coronalmente sobre la cual se realizé posteriormente el cierre del colgajo.

SECUENCIA PARA LA OBTENCION DE LA MEMBRANA GFC

Foto V-6. Procesado sanguineo para la obtencion de membrana de CGF. (a) Venopuncion de la zona
antecubital. (b) Insercion de los tubos para su centrifugado. (c) Obtencion de Coagulo con zona amarilla y
roja. (d) Fabricacion de membrana mediante pinza y conformacion de zona reticulada para impedir su
desplazamiento
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Inmediatamente después de la extraccion sanguinea se inici6 el procedimiento de
la exodoncia atraumatica de las piezas dentarias, con la realizacion de un colgajo
mucoperiostico previo. Para tal fin, no solo se utiliz6 el instrumental quirdrgico
manual habitual en estos procedimientos, tales como elevadores, forceps,
sindesmotomos, etc.; Sino ademé&s toda aquella aparatologia, que nos facilito
realizar el procedimiento quirurgico con el menor dafio posible al entorno dseo.

Los dientes extraidos fueron inmediatamente procesados: Mediante fresas de
diamante troncoconicas, se limpiaron los restos de sarro y tejido periodontal
adheridos a la raiz de los dientes extraidos. También se eliminaron restos de
amalgamas, composites, gutapercha o de cualquier tipo de restauracion que los
dientes pudieran tener, ademas de remover un poco mas de este tejido (aunque
parezca apropiado para la obtencion de dentina), como margen de seguridad, con
la finalidad de remover adem&s materiales o productos no visibles tales como
Oxidos de la amalgama, adhesivos, etc. Posteriormente y utilizando un disco de
diamante NT1 806 104 355 514, ademés de sujetar el diente con una pinza porta
aguja Crile-Wood CT, los dientes se fraccionaron de un modo seguro, en trozos
no superiores a 4 o 5 mm. Estas fracciones dentarias se lavaron con suero
fisioldgico, y fueron secadas posteriormente mediante aire comprimido libre de
aceites. Estos trozos dentarios se colocaron en cantidad necesaria como para no
atascar el propio triturador, y en varias tandas se introdujeron en el dispositivo
Tooth-transformer durante 5 minutos. Asi se obtuvo un biomaterial cuyas
particulas no solo fueron dentinarias, sino también de esmalte, cuyo tamafio oscild
entre 0,4 y 0,8 mm. Las particulas de menor tamafio fueron tamizadas y
desechadas, desde el propio receptaculo para el material procesado, en cuya base
posee unas perforaciones destinadas a tal fin. Una vez que observamos que el
diente estaba suficientemente triturado y que no quedaban en el recipiente trozos
no apropiados por su tamafio para su procesado, se procedidé a continuacion a
perforar e insertar el cartucho, para que la maquina se encargara posteriormente en
un segundo ciclo de desmineralizarlos, desinfectarlos, lavarlos e hidratarlos.
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SECUENCIA PARA LA OBTENCION DE DENTINA PARCIALMENTE
DESMINERALIZADA

W
\ \\3\,1

N

N

Foto V-7. Secuencia para la obtencion de dentina semidesmineralizada. (a) Diente troceado en fragmento
no superiores a 5 mm. (b) Presentacion de los fragmentos en el molinillo de Tooth Transformer. (c) Tooth
Transformer en procesamiento (d) Material obtenido, ya procesado y apto para su utilizacion
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Durante la preparacién de los materiales de injerto, los alvéolos fueron cubiertos
con gasas hidratadas con suero fisioldgico Vitulia 9%, y una vez que el
dispositivo Tooth-transformer, inicid el segundo ciclo, retomamos la cirugia
procediendo a un legrado alveolar exhaustivo y completo, y para finalizar se fresd
ligeramente toda el area a regenerar con una fresa redonda de carburo Tungsteno,
con la finalidad de que las superficies dseas que conforman el alvéolo, estén libres
de cualquier otro tejido que no sea el 6seo, y que ademas el mismo presente un
sangrado suficiente.

Una vez consideramos que el alvéolo estaba apto para su regeneracion,
procedimos a la misma, rellenando el alvéolo con la dentina procesada, sin
condensarla mucho. Posteriormente sellamos el alveolo por la porcién coronal con
una membrana de atelocolageno, de tipo I, altamente purificado y de origen
equino con 0,2 mm de espesor (Collygen), inmovilizada mediante chinchetas
quirdrgicas, tornillos, puntos de sutura al colgajo mucoperiéstico, o bien
permitiendo que el propio peso de este las sujetara. A su vez se recubri6 esta con
una membrana aut6loga de CGF (Concentrado de factores de crecimiento)

Se repusieron los colgajos, realizandole a estos cuando fue necesario, las
maniobras quirdrgicas previas que nos proveyeron de una elongacion, que junto
con puntos simples de nylon, nos aseguré un sellado importante del lecho
quirdrgico.

A los 10 dias posteriores a la cirugia, realizamos control, de la herida y retirada
de puntos de sutura
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SECUENCIA DE LOS PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS PAP

Foto V-8. Secuencia del procedimiento quirlrgico de la preservacion alveolar. (a) Estado inicial previo a la
exodoncia. (b) Alveolo post-extraccion con todas sus paredes conservadas. (c) Injerto de dentina. (d)
Colocacion de membrana de colageno sobre el injerto. (d) Cobertura de la regeneracion con membrana de
CGF. (f) Reposicion del colgajo y sutura
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PRESERVACION ALVEOLAR CON DENTINA
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Foto V-9. Resumen fotografico de todos los procedimientos llevados a cabo en el porotocolo de
preservacion alveolar con dentina desmineralizada
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5.7.3 Protocolo post-quirurgico y seguimiento de los pacientes

Considerando que la cicatrizacion en una reparacion ésea post extraccion en
condiciones normales no se produce en su totalidad hasta pasados los seis meses, y que
posteriormente se produce un proceso de maduracion del tejido que corresponde a una
reorganizacion trabecular que dura entre tres y seis meses mas, el analisis del alvéolo se
hizo del siguiente modo:

En las imégenes obtenidas mediante CBCT, y visualizadas y analizadas mediante el
software Blue Sky Bio 4, se obtuvieron mediciones de densidad mediante unidades
Hounsfield en el area del alvéolo regenerado, a los 3, 6, 9 y 12 meses, posteriores a la
cirugia.

5.7.3.1 Mediciones de densidad:

Las mediciones de densidad se realizaron analizando las imagenes obtenidas
mediante CBCT en el software Blue Sky Bio 4. Una vez cargados los STL (Standard
Triangle Leguage) en el software, se disefio en el &rea regenerada a implantar un
cuadrilatero, que no incluyera las tablas dseas vestibulares y palatinas/linguales y se
dividid en 6 zonas, tres vestibulares y tres bucales (palatinas/linguales), correspondientes a
la zona coronal, medial y apical, resultando asi las abreviaturas V¢, Vm y Va para las
vestibulares, y Bc, Bm y Ba para las palatinas o linguales.

s Ver Paneles Modelo Dientesvirtuales Modulo Ayuda

S QA e AT T

Iniciar el asistente L a b O = PU I'c h ase

Foto V-10. Captura que exhibe la interfaz del programa de procesamiento Blue Sky Bio 4, destacando la
herramienta destinada a la determinacion de Unidades Hounsfield, ubicada dentro de un circulo amarillo en
la esquina superior derecha de la imagen.

86



Material y Metodologia

Foto V-11. Corte sagital CBCT donde se muestran las zonas de medicion del area regenerada. Vc: Vestibulo-
coronal. Vm: Vestibulo-medial. Va: Vestibulo-apical. Bc: Buco-coronal. Bm: Buco-medial. Ba: Buco-apical

Foto V-12. Corte sagital de CBCT que ilustra las areas de medicion del area regenerada,
con la presentacion detallada de sus respectivos valores en unidades Hounsfield.

En el centro de cada una de ellas, con una herramienta del programa destinada a tal
fin, determinamos las unidades Hounsfield y finalmente las promediamos. Este
procedimiento lo realizamos en las iméagenes obtenidas en el area regenerada en los meses
3, 6,9y 12, exceptuando en 11 de ellos en los que se realizaron estos analisis a los 3 y 6
meses, y posteriormente se les realizo la cirugia de implantes. En estos implantes se
midieron los ISQ mediante el dispositivo Ostell.
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5.8 RECOGIDA DE DATOS:

La recogida de datos previos a la cirugia se llevé a cabo por el investigador principal,
y los mismos se anotaron en un formulario confeccionado con tal fin. En el mismo se
especificaron los siguientes pardmetros. Sexo, edad y antecedentes clinicos (Diabetes,
Hepatitis, Alergias, Hipertension arterial, Antecedentes Cardiacos) y ademas, héabito
tabaquico y toma de medicamentos.

Posteriormente a la cirugia, se apuntaban en unas cuadriculas confeccionadas para
los 3, 6, 9, 12 meses, la zona de diente donde se regenerd y las unidades Hounsfield
obtenidas en cada una de estas areas.

Para las zonas que se implantaron, ademas de esto, se especifico en las mismas las
mediciones de 1SQ obtenidas mediante el dispositivo Ostell.

5.9 ANALISIS ESTADISTICO:

Todos los datos recogidos se asentaron en una hoja de célculo de Excel (MS Excell
2007, Microsoft Inc., Redmond, WA, EE.UU.). Una profesional estadistica analiz6 los
datos con el software estadistico IBM SPSS Statistics 26.

Para las variables categoricas, se muestran las frecuencias y los porcentajes. Las
diferencias de parametros entre grupos (tipo alveolo) se evaluaron con la prueba no
paramétrica Chi2 de Pearson y, solo en el caso de tablas 2x2, se aplicé la prueba exacta de
Fisher. Las diferencias en los parametros continuos entre grupos se evaluaron mediante
pruebas paramétricas de ANOVA factorial dada su normalidad. Todas las comparaciones
maltiples se ajustaron por la correccion de Bonferroni. Todos los contrastes significativos
son acompafados del estimador del tamafio del efecto para completar la interpretacion de
los resultados. Para variables categoricas fue la VV de Cramer y, para las continuas, fue la d
de Cohen. El criterio para la clasificacion de la magnitud del efecto fue para:

+ d de Cohen®: pequefio (d = 0,2-0,4), medio (d= 0,5-0,8) y grande (d= superior a
0,8)

« V de Cramer? 0.00-0.09 como despreciable, 0.10-0.29 como bajo, 0.30-0.49
como medio y a partir de 0.50 como alto

Para analizar la evolucion de los Hounsfield y compararla entre grupos, se aplicaron
modelos multinivel medidos mediante modelos mixtos lineales generales con intercepto
aleatorio y medidas repetidas y ajustadas por tabaco. Los modelos mixtos lineales

' Cohen, J. é1988)' Statistical power analysis for the behavioral sciences (2nd edition). Hillsdale, NJ:
Lawrence Earlbaum Associates.

> Diehl, J. M. / Kohr, H.U. (1999). Deskriptive Statistik. («Estadistica descriptiva») 122 edicién. Klotz
Eschborn, p.161.
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generales (MMLG) se ejecutaron con estimacién potente (covarianzas robustas) para
manejar posibles infracciones de los supuestos del modelo. Para todos ellos, se muestran
las medias marginales e intervalos de confianza al 95%.

Se emplearon distintos niveles de significatividad en los anélisis (1% (0=0.01), 5%
(0=0.05) , 10% (0=0.1)). Se emplearan distintos niveles de significatividad en los analisis
(1% (0=0.01), 5% (a=0.05)%, 10% (0=0.1)).

Los modelos multinivel, en este caso el modelo lineal mixto, permiten que las
observaciones de los alveolos de un mismo paciente puedan estar correlacionados, aunque
se mantiene el supuesto de incorrelacion entre observaciones de alveolos de pacientes
diferentes.

Asi pues, los modelos multinivel proporcionan la flexibilidad de modelar no sélo la
media de la variable respuesta sino también su estructura de covarianza.

En el modelo que se aplico, se incorporaron 3 predictores fijos en el nivel 1
(implante) permitiendo que las constantes varien entre pacientes (nivel 2).

Se puede escribir de 2 modos diferentes el modelo de constante aleatoria (random
intercept model):

0 bien
(b) Nivel 1: v;; = Bo; + B, * POSICION; + &

Nivel 2: Bo; = Bo + M (laconstante para el paciente j es la suma del coeficiente de la relacion global
entre Y y X més el residuo u;que sigue una distribucién normal con media 0 y varianza ;%)

La parte fija seria la relacion entre la media de Y y las variables explicativas
(Boj + B, * POSICION;, parametros fijos fy;, ) Y la parte aleatoria contiene los residuos
del nivel 1y 2 (u; + ¢;;,con parametros o y o2

® El p-valor es, suponiendo que no hay diferencias entre grupos, la probabilidad de que los resultados

obtenidos puedan ser debidos al azar. Cuanto menor es el p-valor, menor sera la probabilidad de que los
resultados obtenidos se deban al azar y mayor evidencia habra en contra de la hipotesis nula (inexistencia
de diferencias).

Cualquier p-valor menor a 0.05 es indicativo de una relacién estadisticamente significativa. Por contra, un
p-valor mayor o igual a 0.05 indica ausencia de relacion.
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6. RESULTADOS

6.1 ANALISIS DESCRIPTIVO DEL PERFIL SOCIO-DEMOGRAFICO Y CLINICO DEL
PACIENTE.

Por lo que respecta a a los resultados de nuestro trabajo de investigacion, nuestra
muestra estaba integrada por 56 pacientes, en los que se observaron 67 alvéolos. De ellos
30 (53.6% de pacientes) eran mujeres y 26 (46.4% de pacientes) eran hombres.

De los 67 alveolos, 11 de ellos fueron sometidos a cirugia de implantes a los 6
meses, mientras que los 56 alveolos restantes fueron solo observados mediante andlisis de
imagenes obtenidas a través de CBCT

Sexo

M Hombre
W Vujer

Figura VI-1. Distribucion porcentual segin sexo. Elaboracion propia.

La edad media del paciente es de 52.09 afios (£15.03).

Minimo Percentil 25 Mediana Percentil 75 Maximo

EDAD 21,00 40,00 51,50 65,00 81,00
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Tabla 1. Distribucion de la edad. Elaboracion propia.

Q3=65

EDAD

Q2=51,5

40,00

Q1=40,0

Figura VI-2. Box-plot de la edad del paciente (Q1 percentil 25, Q2 mediana, Q3 percentil 75). Elaboracion propia.

El nmero medio de comorbilidades por paciente es de 0.79 (+0.85) siendo O el
minimo y 3 el maximo. Un 44.6% (n=25) de los pacientes no presenta ninguna
comorbilidad, un 35.7% (n=20) presenta una comorbilidad y el 19.7% restante (n=11)
presenta 2 o 3.

Las comorbilidades més frecuentes son: Un 25% de los pacientes se encuentra bajo
tratamiento farmacolégico, un 21% son fumadores, un 11% sufre de hipertension, otro
11% padece alguna forma de alergia, un 9% es diabético, y, por ultimo, un 2% presenta
una afeccién cardiaca.
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COMORSBILIDADES
HiperTenso |GG 0.7
aercias [ 0.7
piaseTes |G 5%
caroiacos [ 1e%
0,0% 50%  10,0%  150%  20,0%  250%  30,0%

Figura VI-3. Listado de las comorbilidades en los pacientes. Elaboracion propia.

Un 80,4 % de los pacientes tiene un solo alvéolo regenerado, y el 19,6 % restante
tiene dos.

Numero de
alveolos
regenerados

M 1 alveolo
M2 alveolos

Figura VI-4. Distribucion porcentual del n° de alveolos regenerados. Elaboracion propia.

6.2 ANALISIS DE LAS CARACTERISTICAS DEL PACIENTE SEGUN ALVEOLOS:

El 52.2% de los alveolos en la zona Superior Anterior (SA) pertenecen a mujeres, en
comparacion con el 47.8% que pertenecen a hombres. En el sector Superior Posterior (SP),
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el 43.8% de los alveolos corresponden a mujeres, mientras que el 56.3% pertenecen a
hombres. En la zona Inferior Anterior (1A), el 50% de los alveolos son de mujeres y el 50%
de hombres. En el sector Inferior Posterior (IP), un 64.3% de los alveolos pertenecen a
mujeres, en contraste con el 35.7% que corresponden a hombres. No se observan
diferencias significativas en la distribucion por sexo entre las distintas areas de la boca
(p>0.05).

LOCALIZACION
Superior Superior Inferior Inferior Chi2
Total Anterior Posterior Anterior Posterior
(Estadistico, gl)
n % n % n % n % n % p valor

Chi2 (1.305,3)

Total 671 100,0% | 23 | 100,0% | 16 | 100,0% | 14 | 100,0% | 14 | 100,0% 0.728

S Hombre | 32| 47,8% | 11| 47,8% | 9 | 56,3% | 7 | 50,0% | 5 | 35,7%

Mujer 35| 52,2% (12| 52,2% | 7 | 43,8% | 7 | 50,0% | 9 | 64,3%

Tabla 2. Sexo del paciente segln la localizacion en boca del alveolo regenerado. Elaboracion propia.

La edad media del paciente con alveolos en la muestra es de 52.91 afios (£15.0) no
habiendo diferencias entre zonas de la boca (p valor ANOVA 0.235>0.05).

LOCALIZACION Estadistico
(valor, gl)
Superior | Superior | Inferior | Inferior p-valor
Total | Anterior | Posterior | Anterior | Posterior
EDAD N validos 67 23 16 14 14 F(1.455,3,63) 0.235

Media 52,91 52,52 48,69 59,71 51,57
Desviacion estandar | 15,00 14,29 14,68 10,87 18,85
Mediana 52,00 49,00 43,50 59,00 55,00
Percentil 25 40,00 42,00 39,00 58,00 31,00
Percentil 75 65,00 63,00 58,50 66,00 71,00

Tabla 3. Edad del paciente segun la localizacion en boca del alveolo regenerado. Elaboracion propia.

Un 28.4% de los alveolos regenerados pertenece a pacientes que estan medicados, un
25.4% de los alveolos regenerados pertenece a pacientes que fuman, un 11,9% pertenece a
hipertensos, y finalmente un 9 % a diabéticos.
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COMORBILIDADES

MEDICAMENTOS

28,40%

FUMA 25,40%

HTA 11,90%

ALERGIAS 10,40%

DIABETES 9,00%

CARDIACOS . 1,50%

0,00% 5,00% 10,00% 15,00% 20,00% 25,00% 30,00%

Figura VI-5. Listado de las comorbilidades en los pacientes con base de calculo el n° total de alveolos
(N=67). Elaboracion propia.
6.3 VALORES REGISTRADOS SEGUN TIEMPO Y ZONA
6.3.1 Valores registrados en la primera medicién (3 meses)

El valor medio de unidades Hounsfield es de 583,64 (+185,81) a los 3 meses siendo
mayor en la zona Inferior Anterior que en las zonas Superior posterior e Inferior Posterior
(magnitudes del efecto grandes, d>1).
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LOCALIZACION
Superior | Superior | Inferior Inferior | (Estadistico, gl)
Anterior | Posterior | Anterior | Posterior p-valor
Total (SA) (SP) (1A) (IP) (d de Cohen)
JHu_vC_3 N validos 67 23 16 14 14
Media 633,42 604,17 571,44 738,86 646,86
Desviacion estandar | 233,22 | 252,99 117,46 293,74 217,29
Mediana 654,00 665,00 596,50 713,50 716,50
Percentil 25 495,00 337,00 496,00 512,00 397,00
Percentil 75 767,00| 726,00 668,00 812,00 817,00
JHu_VM_3 N validos 67 23 16 14 14
Media 594,12 | 648,39 499,63 717,64 489,43
Desviacion estandar | 314,82 | 355,92 263,65 305,53 266,11
Mediana 578,00 579,00 491,50 693,50 592,50
Percentil 25 340,00 416,00 330,50 579,00 222,00
Percentil 75 700,00| 700,00 547,00 771,00 702,00
JHu_VA_3 N validos 67 23 16 14 14
Media 605,01 | 561,70 528,31 802,29 566,57
Desviacion estandar | 252,39 | 244,63 220,99 169,48 288,09
Mediana 652,00 510,00 494,50 777,00 686,00
Percentil 25 379,00 356,00 351,50 701,00 315,00
Percentil 75 764,00 738,00 693,50 909,00 725,00
JHu_BC_3 N vélidos 67 23 16 14 14
Media 545,78 | 648,35 462,75 568,36 449,57
Desviacion estandar | 220,29 | 230,27 102,14 272,67 180,67
Mediana 519,00| 646,00 469,50 560,50 473,00
Percentil 25 415,00| 451,00 383,50 350,00 345,00
Percentil 75 655,00 790,00 549,50 813,00 571,00
JHu_BM_3 N validos 67 23 16 14 14
Media 541,24 566,22 478,19 683,57 429,93
Desviacion estandar | 228,17 | 238,18 199,94 219,56 181,20
Mediana 525,00 619,00 464,00 641,00 502,50
Percentil 25 413,00| 415,00 367,00 525,00 203,00
Percentil 75 661,00 675,00 606,50 758,00 529,00
[Hu_BA_3 N validos 67 23 16 14 14
Media 582,27 | 546,35 568,06 732,86 506,93
Desviacion estandar | 249,82 | 218,99 254,14 205,74 292,89
Mediana 591,00 575,00 580,00 759,50 484,00
Percentil 25 370,00 360,00 400,50 649,00 251,00
Percentil 75 750,00| 703,00 666,00 899,00 813,00
[Hu_media_3 N validos 67 23 16 14 14 F(3.842,z;63)
0.014
Media 583,64 595,86 518,06 707,26 514,88 IA-SP: d=1.018
Desviacion estandar | 185,81 | 202,20 135,56 194,61 141,08 IA-IP: d=1.031
Mediana 549,17 | 549,17 493,08 687,00 544,08
Percentil 25 459,67 | 461,83 427,25 601,17 428,50
Percentil 75 666,00 689,83 555,17 786,17 607,33

Tabla 4. Descripcion de los valores Hu a los 3 meses en cada posicion vestibular y bucal segln
localizacion del alveolo. Elaboracion propia.

6.3.2 Valores registrados en la segunda medicion (6 meses)

El valor medio de unidades Hounsfield es de 722,36 (+142,71) a los 6 meses siendo
mayor en la zona Inferior Anterior que en las zonas Superior posterior e Inferior Posterior
(magnitudes del efecto grandes, d>1)
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Resultados

LOCALIZACION
Superior | Superior | Inferior | Inferior | (Estadistico,
Total | Anterior | Posterior | Anterior | Posterior gl) p-valor
(SA) (SP) (IA) (IP) (d de Cohen)
Hu_VC_6 N validos 67 23 16 14 14
Media 785,94 763,35 744,75 896,36 759,71
Desviacion estandar | 189,57 | 211,59 93,97 198,14 200,93
Mediana 791,00 719,00 735,50 920,00 822,00
Percentil 25 695,00 601,00 707,50 710,00 732,00
Percentil 75 907,00 893,00 819,00 1001,00 928,00
Hu_VM_6 N validos 67 23 16 14 14
Media 691,19 747,00 551,69 855,07 595,07
Desviacion estandar | 252,10 204,22 216,01 194,00 303,76
Mediana 709,00 713,00 537,00 819,50 655,00
Percentil 25 539,00 627,00 401,50 785,00 298,00
Percentil 75 827,00 791,00 681,00 1074,00 875,00
Hu_VA_6 N validos 67 23 16 14 14
Media 714,24 783,13 618,88 772,71 651,57
Desviacion estandar | 196,30 164,35 180,53 161,54 242,33
Mediana 715,00 812,00 568,50 780,00 625,00
Percentil 25 555,00 662,00 504,50 695,00 455,00
Percentil 75 854,00 917,00 761,00 917,00 823,00
Hu_BC_6 N validos 67 23 16 14 14
Media 720,15 773,83 671,00 817,50 590,79
Desviacion estandar | 204,11 210,47 191,02 173,81 167,13
Mediana 712,00 716,00 707,00 833,50 600,50
Percentil 25 611,00 690,00 617,00 653,00 452,00
Percentil 75 853,00 898,00 817,50 986,00 676,00
Hu_BM_6 N validos 67 23 16 14 14
Media 694,55 698,17 626,94 867,21 593,21
Desviacion estandar | 217,46 211,00 195,71 199,58 178,63
Mediana 690,00 692,00 620,00 810,00 571,50
Percentil 25 523,00 610,00 472,00 732,00 493,00
Percentil 75 822,00 827,00 718,00 1019,00 618,00
Hu_BA_6 N validos 67 23 16 14 14
Media 728,07 709,35 661,62 813,79 749,07
Desviacion estandar | 199,08 153,28 233,51 141,79 252,98
Mediana 772,00 747,00 739,50 847,50 701,50
Percentil 25 580,00 595,00 462,50 813,00 498,00
Percentil 75 871,00 859,00 812,00 891,00 953,00
Hu_media_6 o1s F(7.431,3,63)
N validos 67 23 16 14 14 0.0007*
Media 722,36 745,80 645,81 837,11 656,57 IA-5P:
’ ’ ’ ’ ’ d=1.340
Desviacion estandar | 142,71 | 109,81 | 121,25 | 127,37 | 150,94 d'=A1"§ s
Mediana 714,83 728,50 614,58 834,92 690,58
Percentil 25 635,83 692,67 571,08 777,67 556,83
Percentil 75 801,50 781,67 698,42 887,00 756,67

Tabla 5. Descripcion de los valores Hu a los 6 meses en cada posicion vestibular y bucal segln
localizacion del alveolo. Elaboracion propia.
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6.3.3 Valores registrados en la tercera medicidn (9 meses)

Para los solo regenerados, la media de unidades Hu a los 9 meses es de 826,36 (£173,09)
siendo mayor en SA (Superior Anterior) que en SP (Superior posterior) y IP (inferior posterior) y

en 1A que en IP (inferior posterior) (magnitudes del efecto grandes, d>1).

LOCALIZACION
Superior | Superior | Inferior Inferior (Estadistico,
Total Anterior | Posterior | Anterior | Posterior gl) p-valor
(SA) (SP) (1A) (IP) (d de Cohen)
Hu_VC_9 N validos 56 20 13 12 11
Media 914,30 917,25 866,38 1067,67 798,27
Desviacion estandar 192,73 162,36 112,91 185,21 234,82
Mediana 925,00 926,00 888,00 1062,00 875,00
Percentil 25 833,00 873,00 762,00 959,50 588,00
Percentil 75 1002,50 992,50 923,00 1209,00 964,00
Hu_VM_9 N validos 56 20 13 12 11
Media 804,96 880,60 681,92 1036,33 560,45
Desviacion estandar 264,07 156,75 136,89 208,31 324,83
Mediana 816,50 832,50 672,00 1008,50 563,00
Percentil 25 681,00 791,50 616,00 895,00 229,00
Percentil 75 932,00 964,50 769,00 1174,50 870,00
Hu_VA_9 N validos 56 20 13 12 11
Media 770,68 907,25 589,54 947,33 543,73
Desviacion estandar 286,63 196,13 164,94 254,53 317,49
Mediana 802,50 915,00 571,00 975,00 512,00
Percentil 25 523,00 840,00 425,00 718,50 322,00
Percentil 75 924,00 928,00 743,00 1037,00 819,00
Hu_BC_9 N validos 56 20 13 12 11
Media 847,09 903,10 778,08 980,67 681,09
Desviacion estandar 195,60 108,42 164,99 208,34 208,57
Mediana 850,50 907,00 818,00 907,00 697,00
Percentil 25 761,50 812,50 729,00 836,50 578,00
Percentil 75 948,50 1001,00 890,00 1096,00 809,00
Hu_BM_9 N validos 56 20 13 12 11
Media 788,23 825,40 646,62 917,25 747,27
Desviacion estandar 212,26 214,49 160,44 236,99 130,63
Mediana 796,00 841,50 712,00 904,50 694,00
Percentil 25 674,00 744,00 612,00 776,00 661,00
Percentil 75 906,50 956,50 763,00 916,00 839,00
Hu_BA_9 N validos 56 20 13 12 11
Media 832,88 850,50 698,00 1034,67 740,09
Desviacion estandar 211,88 137,67 228,74 140,06 209,58
Mediana 877,00 871,50 691,00 1002,50 715,00
Percentil 25 694,50 737,00 523,00 952,00 623,00
Percentil 75 981,00 936,00 911,00 1115,50 891,00
Hu_media_9 N validos F(17.423,3,52
56 20 13 12 11 ) 0.000"
Media SA-SP:
d=0.985
826,36 880,68 710,09 997,32 678,48 SA-IP: d=1.168
IA-SP: d=1.659
Desviacion estandar 173,09 83,06 90,92 146,81 188,25 IA-IP: d=1.842
Mediana 833,00 857,00 730,83 952,83 605,17
Percentil 25 744,83 818,58 653,00 908,50 557,00
Percentil 75 933,67 935,83 768,00 1098,75 830,50

Tabla 6. Descripcion de los valores Hu a los 9 meses en cada posicion vestibular y bucal segln
localizacion del alveolo que sdlo ha sido regenerado. Elaboracion propia.
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6.3.4 Valores registrados en la cuarta medicién (12 meses)

Resultados

Para los solo regenerados, la media de unidades Hu a los 12 meses es de 934,15
(x222,74) siendo mayor en SA que en SP e IP y mayor en IA que en IP (magnitudes del
efecto grandes, d>1).

LOCALIZACION
Superior | Superior | Inferior Inferior | (Estadistico, gl)
Total | Anterior | Posterior | Anterior | Posterior p-valor
(SA) (SP) (IA) (IP) (d de Cohen)
Hu_VC_12 N validos 56 20 13 12 11
Media 1041,02 | 1118,80 942,38 1212,25 829,36
Desviacion estandar | 260,46 140,42 234,59 327,98 205,10
Mediana 1045,50 [ 1118,50 958,00 1113,50 887,00
Percentil 25 915,00 | 1003,00 800,00 1023,00 613,00
Percentil 75 1162,00 | 1230,50 1071,00 1257,00 1001,00
Hu_VM_12 N validos 56 20 13 12 11
Media 884,30 | 1021,65 755,00 1040,92 616,55
Desviacion estandar | 271,23 191,50 103,06 328,39 189,24
Mediana 829,50 989,00 784,00 1024,00 643,00
Percentil 25 734,50 874,50 719,00 774,50 427,00
Percentil 75 1033,50 [ 1136,50 815,00 1332,50 795,00
Hu_VA_12 N validos 56 20 13 12 11
Media 927,29 | 1124,55 724,69 1122,83 594,73
Desviacion estandar | 338,21 207,89 210,82 357,09 233,83
Mediana 884,50 | 1174,00 711,00 1040,00 570,00
Percentil 25 700,50 923,00 647,00 870,00 408,00
Percentil 75 1179,50 | 1238,00 910,00 1259,50 732,00
Hu_BC_12 N validos 56 20 13 12 11
Media 901,46 967,70 823,15 1008,83 756,45
Desviacion estandar | 262,98 188,10 269,36 350,56 192,86
Mediana 950,50 976,00 952,00 1014,00 701,00
Percentil 25 699,00 885,50 620,00 793,50 629,00
Percentil 75 1038,00 [ 1059,50 1003,00 1109,50 914,00
Hu_BM_12 N validos 56 20 13 12 11
Media 859,18 978,65 755,69 926,92 690,36
Desviacion estandar | 264,59 212,59 189,28 367,51 168,22
Mediana 827,50 | 1000,00 751,00 851,50 719,00
Percentil 25 719,50 878,00 600,00 760,00 540,00
Percentil 75 1000,00 [ 1078,50 819,00 945,00 805,00
Hu_BA_12 N validos 56 20 13 12 11
Media 991,66 | 1038,45 801,00 1226,58 875,64
Desviacion estandar | 280,49 183,86 264,23 255,04 283,71
Mediana 995,00 | 1004,50 897,00 1188,50 850,00
Percentil 25 840,00 947,50 615,00 1092,50 700,00
Percentil 75 1169,00 | 1188,00 1002,00 1358,50 1023,00
Hu_media_12 N validos F(14.130,3,52)
56 20 13 12 11 0.000%
Media SA-SP: d=1.083
934,15 1041,63 800,32 1089,72 727,18 SA-IP: d=1.411
IA-SP: d=1.299
Desviacion estandar | 222,74 100,51 173,70 257,26 148,76 IA-IP: d=1.627
Mediana 958,33 1053,17 883,33 1029,42 754,83
Percentil 25 800,83 962,92 699,33 951,83 584,83
Percentil 75 1070,92 | 1101,83 907,83 1184,92 838,33

Tabla 7. Descripcion de los valores Hu a los 12 meses en cada posicion vestibular y bucal segln

localizacion del alveolo que sdlo ha sido regenerado. Elaboracion propia.
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6.4 EVOLUCION DE LA DENSIDAD OSEA

Una vez hecho el recuento de alvéolos y su localizacion, el resultado fue el siguiente:

Recuento %
LOCALIZACION Total 67 100,0%
Superior Anterior 23 34,3%
Superior Posterior 16 23,9%
Inferior Anterior 14 20,9%
Inferior Posterior 14 20,9%

Tabla 8. Distribucion porcentual de las localizaciones en boca. Elaboracion propia.

En este estudio de investigacion hemos trabajado con la media de unidades
Hounsfield de las 6 posiciones que habiamos determinado en el &rea regenerada, tres
vestibulares (Vc, Vm, Va) y tres bucales (palatinas o linguales), correspondientes a las
zonas coronal, medial o apical.

Resultando asi la abreviaturas V¢, Vm, Va, para las vestibulares y Bc, Bm y Ba para
las palatinas o linguales

El modelo mixto lineal general de medidas repetidas ofrece informacion sobre varios
tipos de efecto: el efecto tiempo (si hay evolucion del parametro en general), el efecto
grupo (si el promedio de los valores basales y finales son iguales entre grupos -zonas de la
boca-) y el efecto tiempo*grupo (si los cambios se producen igual en las 4 zonas de la
boca).

Hay cambio significativo de los valores de Hounsfield entre los 3 y los 6 meses
(efecto TIEMPO: F(116.646,1,125), p 0.000): en general, se produce un aumento de
137,307 unidades Hu (d de Cohen 0.617, tamafio medio de la magnitud del efecto),
pasando de 578,771 unidades Hu a los 3 meses a 716,078 unidades Hu a los 6 meses.

Sin embargo, no hay diferencias en los cambios segun zona de la boca
(F(0.190,3,128), p 0.903):

o En el sector Superior Anterior, el aumento es de 149.942 Hu (t(4.311,125) p<0.001) (d de
Cohen 0.674, tamafio medio)

o En el sector Superior Posterior, el aumento es de 127.750 Hu (t(9.038,125) p<0.001) (d de
Cohen 0.574, tamafio medio)

o En el sector Inferior Anterior, el aumento es de 129.845 Hu (t(4.643,125) p<0.001) (d de
Cohen 0.584, tamafio medio)
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o En el sector Inferior Posterior, el aumento es de 141.690 Hu (t(7.083,125) p<0.001) (d de

Cohen 0.637, tamafio medio)

En todas las localizaciones de la boca, tanto la densidad inicial como la final estan
situadas en el tramo de un hueso tipo D3 aunque se observa que en la zona Inferior
Anterior los valores estan mas cercanos al umbral superior de cambio de hueso a D2

(850UH).
Intervalo de confianza al 95%
LOCALIZACION TIEMPO Media Desv. Error

Inferior Superior

Superior Anterior 3 meses 562,562 43,461 476,548 648,576

6 meses 712,504 26,350 660,353 764,655

Superior Posterior 3 meses 534,763 37,262 461,017 608,508

6 meses 662,513 35,718 591,823 733,203

Inferior Anterior 3 meses 705,553 52,478 601,692 809,414

6 meses 835,398 35,320 765,496 905,301

Inferior Posterior 3 meses 512,207 35,122 442,696 581,717

6 meses 653,897 39,498 575,726 732,068

Tabla 9. Evolucion de los valores Hu entre los 3 y 6 meses para cada localizacion en boca.
Elaboracion propia.
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Localizacion

====Superior Anterior
= Superior Posterior
s |nferior Anterior
===Inferior Posterior
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6 meses

Figura VI-6. Comparativa de la evolucion de los valores Hu seglin localizacion. Se observan 2 circunstancias:

que los valores de Hu son, en general, mas elevados en el sector inferior posterior (efecto LOCALIZACION,

F(4.384,3,125) p 0.006, linea verde mas alta que el resto -se detalla mejor en la tabla de abajo-) y que los
patrones de cambio son idénticos en las 4 zonas (lineas paralelas, F(0.190,3,125), p 0.903).
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6.4.1 Evolucion de la densidad 6sea en los alvéolos con solo regeneracion

Hay evolucion significativa de los valores de Hounsfield a los largo de 1 afio (efecto
TIEMPO: F(50.609,3,207), p 0.000): en general, se produce un aumento de 140.709 Hu a los
6 meses (t(9.707,207) p 0.000, d=0.614, tamafio medio); otro aumento de 104.883 Hu a los 9
meses (1(6.418,207) p 0.000, d=0.458, tamafio medio-bajo); y un aumento final a los 12
meses de 98.070 Hu (t(4.595,207) p 0.000, d=0.428, tamafio bajo).

En total, entre los 3 meses y el afo, el aumento es de 343.662 Hu ((t(10.857,207) p
0.000, d=1.500, tamario del efecto grande).

Ademas, esta evolucion es diferente en cada zona de la boca (F(3.982,9,207), p
0.000): para las zonas Superior (anterior y posterior), se produce un aumento progresivo a
lo largo del seguimiento; para las zonas Inferior, en Anterior no hay cambio entre los 9 y
los 12 meses (t(1.377,207) p 0.170)) y para Posterior, no hay cambio ni entre los 6 y los 9
(t(1.320,207) p 0.188)) ni entre los 9y los 12 meses (t(1.822,207) p 0.070)). Asi pues, el
aumento global en Superior anterior es de 456.108 Hu (t(10.802,207) p <0.001, d=1.991,
tamafio grande), en Superior Posterior de 296.295 Hu (t(5.471,207) p <0.001, d=1.293,
tamafno grande), en Inferior Anterior de 389.639 Hu (1(3.779,207) p <0.001, d=1.700,
tamafno grande) y en Inferior Posterior de 232.606 Hu (t(8.716,207) p <0.001, d=1.015,
tamario grande).

Intervalo de confianza al 95%
LOCALIZACION TIEMPO Media Desv. Error
Inferior Superior
Superior Anterior 3 meses 552,021 49,509 454,415 649,627
6 meses 712,704 28,479 656,558 768,850
9 meses 847,179 22,531 802,760 891,598
12 meses 1008,129 29,576 949,821 1066,438
Superior Posterior 3 meses 531,968 40,469 452,184 611,751
6 meses 656,173 35,570 586,048 726,298
9 meses 738,032 27,856 683,114 792,950
12 meses 828,263 48,393 732,856 923,669
Inferior Anterior 3 meses 686,723 62,592 563,322 810,123
6 meses 813,625 42,288 730,254 896,997
9 meses 983,959 58,493 868,640 1099,278
12 meses 1076,361 82,267 914,173 1238,550
Inferior Posterior 3 meses 496,748 38,397 421,049 572,446
6 meses 647,793 47,336 554,471 741,115
9 meses 680,657 57,423 567,448 793,866
12 meses 729,354 46,889 636,913 821,794

Tabla 10. Evolucion de los valores Hu en el tiempo para cada localizacion en boca.
Elaboracion propia.
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En la regién Anterior Superior, se logra alcanzar la densidad correspondiente al

tramo D2 a los 9 meses, mientras que en la region Inferior Anterior, este nivel se alcanza a
los 12 meses.

1.400 | Localizacion
====Superior Anterior
. ' s Superior Posterior
0 ‘ s====|nferior Anterior
Inferior Posterior

1.000 |

Hounsfield

800 |

600 |

400

3meses 6Bmeses 9meses 12meses

TIEMPO

Figura VI-7. Comparativa de la evolucion de los valores Hu segln localizacion Se observan 2 circunstancias:
que los valores de Hu son, en general, diferentes entre zonas (efecto GRUPO, F(8.475,3,207) p 0.000, lineas
a distintas alturas) de manera que en Superior posterior e Inferior posterior son iguales (lineas roja y
naranja), en Superior Anterior mayores que es los dos anteriores y en Inferior Anterior, mayores que en las
otras 3 zonas (linea verde mas alta que todas, azul mas alta de roja y naranja) y que los patrones de cambio
varian en las zonas segln se ha explicado arriba (lineas no paralelas). Elaboracion propia.

6.5 RELACION ENTRE HOUNSFIELD E 1SQ

Para los implantados (n=11), se dispone de los valores de 1SQ a los 6 meses. El
promedio de Hu. A los 6 meses es de 752,83 Hu. (+£123,81) y el promedio de 1SQ esta en
torno a 70. Es decir, se obtuvieron valores de alta estabilidad en ISQ (en torno a 70),
relacionados con un promedio de Hu. de 752,83 Hu. (£123,81).

N | Media Desv’iacién Minimum | Mediana el pereenl Maximum
estandar 25 75
Hu_media_6 | 11| 752,83 123,81 561,00 753,17 642,00 869,50 908,67
ISQ_BP_6 11| 69,45 5,54 58 72,00 65,00 73,00 75
ISQ_MP_6 11| 70,64 4,92 61 73,00 66,00 75,00 76

Tabla 11. Distribuciones de los valores Hu e 1SQ para alveolos regenerados e implantados.
Elaboracion propia.
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La Rho de Spearman* es un coeficiente que oscila entre 0 y 1: 0 incorrelacion total, 1
correlacion perfecta. Cuanto mas cerca de 1, mayor correlacion hay entre las variables.

Existe correlacién positiva y elevada entre ISQ y Hounsfield a los 6 meses (Rho de
Spearman: 0.752, p<0.001 con 1ISQ_BP_6 y Rh0:0.694, p>0.001 con ISQ_MP_6).

Hu_media_6 ISQ_BP_6
ISQ_BP_6 Rho de Spearman 752"
Sig. (bilateral) ,008
N 11
ISQ_MP_6 Rho de Spearman ,694” ,783"
Sig. (bilateral) ,018 ,004
N 11 11

Tabla 12. Correlaciones entre la ISQ y los valores Hu a los 6 meses
** La correlacion es significativa al 1% (p<0.01). Elaboracion propia.

Hounsfield 6 meses
ISQ BP 6 meses
® Hounsfield 6 meses

/ ISQ MP 6 meses

Hounsfield 6 meses
ISQ BP 6 meses

~_ Hounsfield 6 meses
~ 1SQ MP 6 meses

900

800

600

/

55 60 65 70 75 80

Figura VI-8. Diagrama de dispersion entre los valores Hu a los 6 meses y
las dos medidas de 1SQ con linea de ajuste. Elaboracion propia.

* Se usa la Rho de Spearman y no el coeficiente de correlacion de Pearson puesto que la muestra de 11

casos imposibilita la normalidad de los datos
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Resultados

. . Tamano del
Diferencia
3 meses 6 meses 6 meses-3 meses efecto P-
TABLA 13 (d de Cohen) VALOR
media e IC95% media e IC95% media e 1C95% valor e IC95%
— 578.771 716.078 137.307 *** 0.617 0.000"*
(537.298,620.244) | (682.393,749.763) | (112.146,162.468) | (0.504,0.730) | =
i‘:"::zg: 562.562 712.504 149.940 *** 0.674
(n=23) (476.548,648.576) | (660.353,764.655) | (81.101,218.783) | (0.365,0.984)
- gl 534.763 662.513 127.75 *** 0.574
Hu ?§ (n=16) | (461.017,608.508) | (591.823,733.203) | (99.776,155.724) (0.449,0.700)
= - 0.903
g m‘:rljl‘z 705.553 835.398 129.845 *** 0.584
= | “(n=14) | (601.692,809.414) | (765.496,905.301) | (74.501,185.19) | (0.335,0.833)
IJstfg?gr 512.207 653.897 141.690 *** 0.637
(n=14) | (442.696,581.717) | (575.726,732.068) | (102.099,181.282) (0.459,0.815)

Tabla 13. Diagrama de la evolucion de los valores Hu a los 6 meses en total y por localizacion Media
marginal estimada. Elaboracion propia.

Primer p-valor: efecto tiempo (si hay, en general, cambio significativo a 6 meses, sin separar por grupos)

Segundo p-valor: efecto tiempo*grupo (diferencias entre los cambios por zona de la boca)

Dentro de cada cambio entre instantes, se sefiala con asteriscos si el cambio es significativo o no. Se
muestra

*p-valor<0.1 (resultado significativo al 90%)

**p-valor<0.05 (resultado significativo al 95%)

***p-valor<0.01 (resultado significativo al 99%)
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Diferencia Diferencia Diferencia Diferencia Tamaiio del
3 meses 6 meses 9 meses 12 meses 6 meses-3 meses | 9 meses-6 meses 12 meses-9 12 meses-3 efecto
TABLA 14 meses meses (d de Cohen) P-
VALOR
mediaelC95% | mediaelC95% | mediaelC95% | mediaelC95% | mediaelC95% | mediaelC95% | mediaelC95% | mediae IC95% ‘:z';’sr/e
—-— 566.865 707.574 812.457 910.527 140.709** 104.883** 98.070** 343.662+ 1.500 0.000"
(518.623,615.107) | (666.399,748.748) | (761.651,863.2662) | (851.169,969.885) | (112.132,169.286) | (72.664,137.101) | (55.995,140.145) | (281.255,406.069) | (1.227,1.772) |~
i“lze"?w 552.021 712.704 847.179 1008.129 160.683* 134,475+ 160.95*+ 456.108** 1.991
nterior
(n=20) | (454.415,649.627) | (656.558,768.85) | (802.76,891.598) | (949.821,1066.438) | (84.987,236.38) | (103.309,165.641) | (112.119,209.781) | (372.906,539.311) (1.627,2.354)
supteﬁ}’r 531.968 656.173 738.032 828.263 124,205+ 81,859+ 90.231* 296.295"* 1.293
c osterior
Hu 2 | (n=13) | (452.184,611.751) | (586.048,726.298) | (683.114,792.95) | (732.856,923.669) | (92.936,155.474) | (39.039,124.679) | (15.14,165.322) | (189.521,403.069) (0.827,1.759)
8 0.000+
g A"fte”f’f 686.723 813.625 983.959 1076.361 126.903** 170.333** 92.403 389.639* 1.700
nterior
(n=12) | (563.322,810.123) | (730.254,896.997) | (868.64,1099.278) | (914.173,1238.55) | (62.424,191.381) | (62.389,278.277) | (-39.876,224.681) | (186.379,592.899) (0.813,2.588)
P'"fffif"f 496,748 647.793 680.657 729.354 151.045*+ 32.864 48.697* 232.606"* 1.015
osterior
(n=11) | (421.049,572.446) | (554.471,741.115) | (567.448,793.866) | (636.913,821.794) | (103.516,198.575) | (-14.184,79.911) | (-3.988,101.382) | (179.995,285.217) (0.789,1.245)

Tabla 14. Diagrama de la evolucion de los valores Hu hasta los 12 meses en total y por localizacion para implantes sélo regenerados. Elaboracion propia.

Media marginal estimada

Primer p-valor: efecto tiempo (si hay, en general, cambio significativo a lo largo del seguimiento, sin separar por grupos)

Segundo p-valor: efecto tiempo*grupo (diferencias entre los patrones evolutivos por zona de la boca)
Dentro de cada cambio entre instantes, se sefiala con asteriscos si el cambio es significativo o no. Para el cambio 3-12 meses, se muestra el tamafo del efecto (d de Cohen)
*p-valor<0.1 (resultado significativo al 90%)

**p-valor<0.05 (resultado significativo al 95%)
***p-valor<0.01 (resultado significativo al 99%)
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6.6 COMPLICACIONES QUIRURGICAS DE LA TECNICA DE INJERTO DE DENTINA
DESMINERALIZADA

No podemos considerar que en ninguno de los pacientes se hayan producido
complicaciones derivadas directamente de la aplicacion de la técnica tooth transformer
y la mayoria de éstas han sido las habituales que se producen tras una intervencién de
cirugia bucal.

Las complicaciones que hemos podido registrar tras la intervencion de los
pacientes han sido las siguientes: Edema e inflamacion en 15 casos (26,8%), dolor
postquirdrgico moderado en 25 casos (44,6%), exposicion parcial de la membrana en 2
casos, que requirieron una sutura inmediata (3,6%), hemorragia postquirargica en 1 caso
(1,8%) y dehiscencia parcial de la sutura con reposicion de la misma en tres casos
(5,4%):

Ninguna de estas complicaciones registradas ha impedido la normal evolucion del
injerto no interfiriendo en el proceso final de cicatrizacion.

COMPLICACIONES

Edema e inflamacion _ 26,8%

Dehiscencia parcial de la sutura con
. . 5,4%
reposicion de la misma

Exposicidn parcial de la membrana con .
3,6%
sutura

Hemorragia postquirdrgica I 1,8%

0,0% 10,0% 20,0% 30,0%» 40,0% 50,0%

Figura VI-9. Listado de complicaciones quirurgicas. Elaboracion propia.
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6.7 ESTUDIO HISTOMORFOMETRICO

Al tiempo gue nos encontrdbamos realizando el presente estudio, comenzamos a
realizar una evaluacion histomorfométrica de nuestros resultados clinicos, contando
para ello con la inestimable colaboracion del Prof. Dr. Fernando M. Mufioz Guzon,de la
Fundacion Rof Codina de la Facultad de Veterinaria en Lugo de la Universidad de
Santiago de Compostela. Este estudio que Idgicamente no forma parte de esta Tesis
Doctoral, intentard evaluar los procesos de integracion tisular a nivel histologico y la
estabilidad del injerto a medio y largo plazo.

El procedimiento del presente estudio histologico implica la obtencion de
muestras de la zona regenerada con dentina parcialmente desmineralizada, recopiladas
en diversas etapas del proceso de regeneracion. Con el fin de preservar la integridad del
fresado y facilitar la posterior insercion del implante, hemos seleccionado una trefina de
2.8 mm de didmetro. Cada muestra se dispone en envases individuales especialmente
disefiados para fijado y transporte, conteniendo una solucién de formaldehido al 10%.
Una vez en el laboratorio dedicado al estudio histolégico, llevamos a cabo la meticulosa
identificacion y numeracion de cada muestra.

El procesamiento de las muestras inicia con la deshidratacion, utilizando
concentraciones progresivas de etanol (80%, 96%, 100% y 100%) en intervalos de 3
dias. La inclusion se realiza mediante un agitador de vaivén y una resina a base de
glicolmetacrilato, fotopolimerizable en concentraciones crecientes en solucién
alcohodlica, en pasos de 3 dias. La polimerizacion se ejecuta con luz azul de alta
intensidad mediante equipo especializado. Los bloques resultantes se preparan para su
seccionado y desbaste utilizando maquinaria del sistema Exakt (Exakt Aparatebau
GMBH, Norderstedt, Alemania), obteniendo entre una y tres laminas de cada biopsia.

Una vez obtenidas las laminas delgadas, se procede a su tincion mediante el
método de Levai Laczko, siguiendo un protocolo meticuloso:

1. Inmersién de las muestras en peroxido de hidrégeno al 30% durante 5
minutos con agitacion constante.
Aclarado con agua.

3. Desmineralizacion de la superficie mediante inmersion en acido acético al
5% durante un minuto.

4. Aclarado con agua.

Inmersion de las laminas en una solucion compuesta por una parte de Azur
II, una parte de azul de metileno y dos partes de NasCOs al 1%, durante
veinte minutos.

6. Aclarado con agua.
7. Inmersion individual en "Pararosanilina” durante 5 segundos.
8. Aclarado con agua y secado.

Aungue nos encontramos en las fases iniciales, ya podemos ofrecer algunos
resultados preliminares, que expresamos junto a las imagenes histologicas.
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Foto VI-1. Histologia tomada tres meses después de la cirugia de regeneracion, que revela la presencia
de diversas particulas de dentina, algunas coloreadas (A) y otras sin tefir (B), todas inmersas en un
entorno de tejido dseo desarrollado (C). Ademas, se aprecia la existencia de tejido oOseo de
neoformacion alrededor de las particulas de dentina (Zona D), evidenciando la notable actividad
osteinductora generada por la dentina.

Foto VI-2. Histologia obtenida tras 6 meses de la intervencion de regeneracion, revelando de manera
notable la reabsorcion dentinaria llevada a cabo por los osteoclastos (Zona A), evidenciada mediante el
caracteristico festoneado y la formaciéon de lagunas de Howship. Ademas, se distingue el tejido dseo
plenamente constituido, junto con la presencia de osteocitos que exhiben nlcleos y prolongaciones
celulares, destacando la eficiente integracion de las particulas de dentina (Zona C) en el proceso
simultaneo de reabsorcion y aposicion osea.
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.,

Foto VI-3. En la muestra, se distingue una particula de dentina con linea de fractura (A). Observamos,
ademas, otras particulas de dentina en pleno proceso de reabsorcion, revelando los tibulos dentinarios
y su aspecto en los cortes longitudinales (B) y transversales (C). En esta perspectiva, también se aprecia
el tejido dseo (D) en plena fase de maduracion, subrayando la integracion de las particulas de dentina. Es
notorio que estas Ultimas, al no generar ningln tipo de rechazo, participan activamente en los procesos de
reabsorcion y aposicion 6sea, adoptando un papel analogo al de las particulas dseas en el mismo contexto.

Foto VI-4. La muestra histologica tras un periodo de regeneracion de 9 meses, revela un hueso maduro,
con algunas particulas de dentina en proceso de reabsorcion en la Zona A. En la Zona B, se destacan
areas donde estas particulas se han integrado de manera notable. No obstante, la imagen pone de
manifiesto la notable cantidad de tejido 6seo formado, con un recambio practicamente total de las
particulas de dentina por un hueso que exhibe diferentes grados de trabeculado y presenta zonas de
remodelacion dsea, con la formacion de lamelas alrededor de los vasos sanguineos en la zona C.
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7. DISCUSION

La obtencion de tejido 6seo mediante técnicas de Regeneracion Osea Guiada (ROG)
representa un procedimiento altamente complejo en el campo de la cirugia oral (119,120).
Su complejidad se deriva de una serie de factores individuales, sistémicos e inmunoldgicos
que exigen una cuidadosa indicacion y planificacion.

Estos factores suponen un diagnostico exacto, cierta experiencia del profesional para
realizar el procedimiento quirdrgico, una valoracion de las condiciones sistémicas e
inmunoldgicas del paciente, que van a influir en su capacidad de cicatrizacion y curacion,
asi como la ubicacion y extension de la lesion Osea que pretendemos regenerar. A todo
ello, habria que afiadir la dificil eleccion del tipo de injerto que vamos a indicar en funcion
de la edad, el sexo, la valoracion sistémica, el coste, la extension del mismo vy la dificultad
de la técnica quirargica en la obtencion y colocacion posterior del tejido injertado.

La pérdida dental conlleva una serie de cambios morfologicos, histolégicos y
dimensionales, que incluyen modificaciones en los tres planos del espacio. Estos cambios
plantean un desafio significativo a la hora de abordar los defectos 0seos, los cuales
podemos regenerar, utilizar otras técnicas alternativas o combinarlos con la insercién de
implantes osteointegrados (121-123).

En los ultimos afios, se han explorado diversos biomateriales, sin embargo, ninguno
hasta el momento ha demostrado ser completamente idoneo, ya sea debido a sus
propiedades intrinsecas o a los métodos utilizados para su obtencion (124-126). Ademas de
evaluar estas técnicas y los materiales especificos empleados, se plantean también
consideraciones éticas, religiosas y sociales que cuestionan su aplicacion rutinaria en el
ambito de la odontologia.

Dentro del abanico de alternativas en cuanto a sustitutos 6seos, destacan los injertos
alogénicos, los cuales se caracterizan por su biocompatibilidad y sus propiedades
osteoinductoras y osteoconductoras. No obstante, es importante mencionar que
investigaciones, como el estudio realizado por Kloss y cols (127), sugieren que existe un
riesgo, aunque reducido, de posible transmision de infecciones cruzadas del donante tras su
utilizacion.

Otros tipos de injertos, como los de origen bovino, porcino o equino, han sido
ampliamente aceptados segun varios estudios (126-132). No obstante, es importante
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sefialar que estos injertos no cumplen con las tres caracteristicas esenciales presentes en el
hueso autologo: osteoconduccion, osteoinduccion y osteogénesis.

Los materiales sintéticos son inherentemente osteoconductivos, y muchos de ellos, a
pesar de poseer exclusivamente esta caracteristica, han demostrado ser efectivos en la
Regeneracion Osea Guiada (ROG) segln varios estudios (133-136). Sin embargo, un
desafio comun asociado a estos materiales es su reabsorcion incompleta, ya que en muchos
casos permanecen en el area regenerada durante mas de 10 afios.

Finalmente, la dentina ha emergido como un material claramente adecuado para la
Regeneracion Osea Guiada (ROG), tal como lo sugieren numerosos estudios. Por lo tanto,
consideramos que su investigacion en profundidad y su contribucién a la ROG son valiosas
y merecen una atencién detenida.

La dentina, al igual que otros biomateriales, presenta propiedades de
osteoconduccion; sin embargo, su verdadero valor es su capacidad osteoinductora que se
manifiesta al estimular directamente la formacién de tejido éseo a través de proteinas
morfogenéticas (87,97). Varias investigaciones, como las de Lee (137), respaldan la
efectividad de la regeneracion con dentina, ya sea sola 0 en combinacion con xenoinjertos,
ya sea en forma de particulas o en bloque. En estos estudios, las complicaciones
secundarias son minimas o inexistentes. Incluso, la de procedencia alégena, que debido al
propio procedimiento de desmineralizacién, reduce la antigenicidad e inmunogenicidad de
la matriz dentinaria, e inactiva enfermedades virales transmisibles (99).

En un estudio realizado por Young-Kyun Kim y col (138), se llevaron a cabo
técnicas de preservacion alveolar con dentina desmineralizada de origen alogeno en 18
pacientes. Estos pacientes fueron monitorizados durante los primeros 7 a 10 dias después
de la intervencion, y no se observaron cambios significativos en su respuesta inmune.

Numerosos autores como Ramanauskaite (139) han sefialado la baja incidencia de
complicaciones existente en el periodo intra y postoperatorio, en comparacién con otros
procedimientos quirdrgicos en los que se produce una lesion mas extensa del periostio y
del area receptora del injerto. Sin embargo, en nuestro estudio hemos coincidido con
autores como Gual-Vaquez (111) en el sentido de que la mayoria de las complicaciones no
son derivadas de la utilizacion o aplicacién del injerto de dentina, sino de la propia técnica
quirdrgica convencional encontrando un 29.1% de complicaciones en forma de
hematomas, infeccion alveolar, dehiscencia de la herida y exposicion de membranas y
pérdida Osea marginal. Igualmente los trabajos de Pang (107) comparando las
complicaciones existentes utilizando injertos de dentina desmineralizada en comparacion
con otras técnicas convencionales de injerto, no han demostrado un incremento
significativo de complicaciones a medio o largo plazo.
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En este mismo sentido los trabajos de investigacion del grupo de Young Kyun (127)
demostraron la presencia de una ligera inflamacion en la respuesta a corto plazo tras la
exodoncia de seis dientes y relleno inmediato con injerto de dentina. Dicho proceso no
tuvo ningun tipo de influencia a medio plazo sobre la formacion 6sea, y en la mayoria de
los casos este proceso inflamatorio estaria relacionado con las dificultades de la exodoncia
y el relleno de alvéolos que previamente habrian tenido una lesion granulomatosa o bien
una afectacion periodontal de larga evolucion.

En nuestro protocolo se utilizd dentina parcialmente desmineralizada, dado que este
tipo de tratamiento ha revelado en numerosos estudios mayor efectividad en la induccién
6sea. Tal como reflejan los estudios del equipo de Nina Bono (140), en el que no solo
estudian la dentina, sino ademas el esmalte, y en el que corroboran la idea que el proceso
de desmineralizacion conduce a un aumento de la biodisponibilidad de BMP-2. En
cualquier caso esta desmineralizacion no debe ser muy intensa ni prolongada, en este
mismo sentido, el equipo de William S Pietrzak (141), analizo el contenido de BMP-7 en
polvo de huesos bovino desmineralizdndolo en diversas condiciones con HCI (0,125 N,
0,25 N, 0 0,5N) y variando el tiempo desde 5 minutos a 24 horas. Tanto los niveles medios
de calcio se obtuvieron a los 90 min, y los niveles maximos de BMP-7 también se
obtuvieron a los 90 minutos y estos valores de BMP-7 disminuyeron al 50% tras 24 horas
de tratamiento acido. Estos resultados, tal como también pensamos nosotros en la
actualidad, sugieren la necesidad de no desmineralizar de una manera exagerada los tejidos
duros.

Numerosos estudios, como los de Jeong (142), se centraron en demostrar la eficacia
de la dentina desmineralizada en la técnica de elevacion del seno maxilar. Realizaron
biopsias seis meses después de la cirugia en 27 pacientes y observaron una formacion 6sea
adecuada (que vario del 46 al 87% en ese periodo), junto con una tasa de supervivencia de
los implantes del 78%.

Las caracteristicas de la dentina aut6loga también fueron establecidas en dientes
deciduos que con otra estructura, presentan también el potencial de ser usados como
material de injerto 6seo. En el afio 2018, Mirae Park y su equipo de investigadores (143)
Ilevaron a cabo un estudio innovador en el que emplearon dientes deciduos triturados y
desmineralizados en el contexto de la regeneracion de 20 defectos craneales en ratas
Sprague-Dawley. Durante este estudio, se llevaron a cabo exhaustivos analisis
radiograficos e histologicos, asi como analisis histomorfométricos. Los resultados
revelaron que, a pesar de poseer un menor contenido de calcio, una menor cristalinidad de
la hidroxiapatita y una mayor exposicion de estructuras organicas a la desmineralizacion,
este material demostrd una respuesta sorprendentemente positiva. De hecho, a los 8 meses,
se observo una mejora significativamente mayor en comparacion con el grupo de control,
que no habia experimentado regeneracion en los defectos craneales.
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En nuestra investigacion, optamos por emplear el diente procesado inmediatamente
después de la exodoncia. Sin embargo, resulta interesante destacar que algunos estudios
han explorado la viabilidad de utilizar estos dientes después de un afio de la extraccion, y
han logrado obtener resultados comparables a los nuestros. Estos investigadores llevaron a
cabo controles tanto a los 4 como a los 13 meses despues de la preservacion alveolar. Este
enfoque, respaldado por el estudio llevado a cabo por los doctores Tazaki y Murata (144),
sugiere de manera concluyente que los dientes conservados de manera adecuada,
mantienen un potencial osteoinductivo significativo, lo que respalda su consideracion
como un biomaterial eficaz en su aplicacion en la técnicas quirurgicas de regeneracion
Osea.

Las revisiones sistematicas mas recientes (111) han revelado que no se observan
diferencias estadisticamente significativas relevantes entre el uso de dentina en forma de
granulos o bloques, ni tampoco entre su aplicacion de manera aislada o en combinacién
con otros materiales de injerto biocompatibles. Lo que si queda patente en los analisis, es la
considerable variabilidad presente en los estudios relacionados con este tema. Esta
variabilidad se manifiesta en términos de diversas ubicaciones anatémicas, enfoques
quirargicos, métodos de evaluacion, y técnicas quirdrgicas. La falta de uniformidad en
estos aspectos ejerce una influencia determinante en los resultados de estos estudios.

Una de las revisiones bibliograficas mas recientes, publicada en el afio 2022 por el
equipo de investigacion liderado por Grawish (116), llevé a cabo un analisis exhaustivo de
todas las busquedas realizadas en las bases de datos Pubmed y Midline, abarcando hasta
octubre del afio 2021. Esta revision se centro en recopilar todos los articulos relevantes
relacionados con la utilizacion de injerto de dentina desmineralizada como material para la
regeneracion 6sea. Aunque no llegé a una conclusion definitiva, sefialé que, mediante el
empleo de un tamafio de particula apropiado y el respeto de sus propiedades bioldgicas,
este material podria utilizarse de manera eficaz en lugar de algunos de los biomateriales
convencionales utilizados en las practicas habituales de regeneracion 6sea guiada. Aunque
no se proporciona una indicacion clara entre las diversas técnicas quirurgicas en el ambito
oral, se destaca el potencial de la dentina desmineralizada como una alternativa eficaz
siempre que se establezca una indicacion racional y bioldgica.

En lo que respecta a la técnica de preparacion del injerto de dentina, en nuestro
estudio hemos optado por no eliminar el esmalte de los dientes, siguiendo la pauta de otros
autores como Kabir (108). Por otro lado, algunos grupos de investigacion, como el de
Valdec (145), prefieren retirar tanto el esmalte como el tejido pulpar y el cemento, y han
obtenido resultados similares. Sin embargo, consideramos que esta Ultima técnica, ademas
de ser técnicamente mas compleja, podria generar un aumento de la generacién de calor, lo
que a su vez podria desnaturalizar o dafar la estructura de los tejidos remanentes que se
emplearan posteriormente en el injerto.
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En cuanto al tamafio de las particulas, en nuestro estudio de investigacion hemos
empleado particulas con un tamafio que oscila entre 400 y 800 micrometros. Este rango de
tamafo de particula coincide con el que se ha utilizado en muchas de las investigaciones
que sirvieron para establecer nuestra hipétesis de trabajo.

En varios trabajos publicados (146) el tamarfio de particulas ideal propugnado por la
mayoria de los autores se encontraria entre 300 y 1200 micras, ya que por otra parte
estudios previos no han demostrado diferencias significativas (147) entre la utilizacion de
la dentina en granulos o en bloque, ni en los estudios histoldgicos que han analizado la
utilizacion del injerto de dentina solo o bien combinado con otros materiales de injerto,
técnica esta Ultima que no ha incrementado la estabilidad secundaria a medio plazo.

En el afio 2017, el equipo de investigadores liderado por Takamitsu Koga (148) llevo
a cabo un estudio pionero en el que procesaron dientes humanos. Estos dientes procesados
se dividieron en tres grupos con tamafios de particulas de 200, 500 y 1000 micras, y a su
vez, cada uno de estos grupos se subdivide en dentina no desmineralizada, parcialmente
desmineralizada y totalmente desmineralizada. Estas muestras se implantaron en defectos
craneales de ratas, y se realizaron analisis histologicos y radiograficos despues de 4 a 8
semanas.

Los resultados obtenidos a través de imagenes y muestras revelaron que la dentina
parcialmente desmineralizada promovia una mayor formacién ésea, y que los osteoblastos
mostraban una mayor afinidad por las particulas cercanas a 1000 micras. Estos hallazgos
sugieren que el tamafio de particula en torno a las 1000 micras es especialmente adecuado
para el proceso de osteoconduccion.

Como sefialabamos anteriormente, en nuestro estudio, utilizando el protocolo de la
tecnologia del Tooth Transformer, hemos obtenido un tamafio de granulos entre 0.4y 0.8
mm, este volumen de material no varia a lo largo del tiempo bajo presion, por lo que aporta
unas cualidades idoneas para conseguir una regeneracion homogénea, vascularizada y
adecuadamente mineralizada.

Nuestro equipo de investigacion optd por seleccionar el dispositivo Tooth
Transformer para la obtencion de dentina desmineralizada, y la razon principal de esta
eleccion radico en su protocolo de procesamiento, ya que tras su utilizacion previa al inicio
del trabajo, se revel6 como una opcidn segura, repetible, predecible y uniforme en todos
los casos que hemos tratado. Lo que resultd ain mas valioso es que este procedimiento no
dependia en lo mas minimo de la intervencion de factores humanos, asegurando asi la
estandarizacion de los resultados.

Existen varios métodos para el procesamiento de dentina con el fin de obtener
material suficiente para el injerto. ElI primero de estos métodos, del que tenemos
conocimiento, fue desarrollado en 2010 por los doctores Murata y Akasawa (149). Esta
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técnica implementaba el uso de un molinillo automatico disefiado para el procesamiento de
huesos y dientes, con un recipiente y una cuchilla hechos de 6xido de circonio. La maquina
funcionaba a una velocidad de 12.000 revoluciones por minuto. Los granulos resultantes se
sometian a una desmineralizacion en acido nitrico al 2 % durante 20 minutos, seguido de
un lavado en solucion salina fria antes de su implementacion.

Con el tiempo, se desarrollaron otros métodos, que requerian la manipulaciéon manual
de los dientes utilizando herramientas como martillos, masas 0 morteros. Sin embargo, esta
forma de manipulacién manual tenia el inconveniente de desnaturalizar las proteinas
presentes en la dentina, lo que a su vez disminuia la capacidad osteoinductora del injerto
resultante.

Un enfoque adicional implicaba el uso exclusivo de la raiz dentaria, que se sometia a
un proceso de congelacion a -169 °C durante dos semanas. Posteriormente, una vez
descongelada, se fracturaba utilizando un martillo y se sumergia en una solucion de
gentamicina y alcohol etilico al 70 %.

En cualquier caso, se han implementado numerosos procedimientos para la obtencién
de estos injertos, y muchos de ellos se detallan en el libro del Dr. Elio Minetti "Il Dente
come Materiale da Innesto” (49).

En la actualidad, el mercado ofrece cuatro dispositivos para la obtencién de dentina
desmineralizada, a saber: el Smart Dentin Grinder (Kometabio Inc., Nueva Jersey, EE.
UU.), el Vacuasonic (Cosmobiomedicare, Gangnamgu, Seul, Corea), el Tooth Transformer
(TT Tooth Transformer srl, Milan, Italia) y el Bon Maker (Korea Dental Solution Co. Ltd.).

De estas opciones, las tres primeras producen granulos de dentina; sin embargo, el
dispositivo "Bon Maker" tiene la singularidad de también poder tratar la dentina en
bloques. Por otro lado, el "Tooth Transformer™" requiere que los dientes se seccionen en
trozos no superiores a 5 mm antes de introducirlos en el molinillo, lo que, si bien puede
exponer al operador a cortes accidentales (aunque no se registraron incidentes en nuestro
equipo), el molinillo opera a baja velocidad, preservando la integridad de las proteinas
contenidas en la dentina. En contraste, los otros tres dispositivos requieren un
fraccionamiento previo con impacto de martillo y sus molinillos funcionan a alta
velocidad, lo que incrementa la probabilidad de desnaturalizacion de las proteinas.

Como también hemos podido comprobar, desde el punto de vista de la granulometria
del injerto, también existe disparidad de criterios y asi, mientras un grupo de investigadores
utilizan un protocolo con estructura particulada, otros utilizan el injerto en blogue, con
resultados que sinceramente no son radicalmente distintos. Siempre hemos coincidido con
Beca Campoy (150) en que los principales problemas que hoy plantea este tipo de
protocolos son, por un lado, poder determinar la cantidad de BMP y coldgeno tipo |
disponible en el procesado del diente, establecer el protocolo exacto antes de comenzar el
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tratamiento, lo que por otra parte exige disponer y seleccionar que parte o partes del diente
vamos a utilizar y por Gltimo, considerar siempre el factor humano.

La importancia de los resultados de nuestro estudio radica en su capacidad para
arrojar luz sobre el proceso de regeneracion utilizando dentina, especialmente después de
un periodo de espera de un afio. Un atributo crucial de un biomaterial ideal es su completa
reabsorcion, evitando asi ocupar un espacio que deberia ser ocupado por el nuevo tejido
6seo, y permitiendo un contacto integral entre el implante y el hueso. Estudios realizados
por Kim han demostrado, a través de biopsias realizadas a los tres meses, una considerable
reabsorcion de la dentina, lo que resulta en la formacién de hueso nuevo en un rango que
va del 39% al 79% (151).

Estos resultados coinciden con muestras histol6gicas tomadas por nuestro equipo a
los 3 meses en pacientes regenerados con dentina.

El equipo de investigacion liderado por Kabir y Murata (152) realiz6 una evaluacion
exhaustiva del injerto de dentina a través de controles clinicos y radiogréficos a los 3 y 12
meses posteriores al procedimiento. Sus hallazgos revelaron una sustitucion satisfactoria de
una gran parte de la matriz de dentina desmineralizada por un nuevo tejido 6seo, lo que
demostro su eficacia en la prevencion de la reabsorcion Osea del area distal al segundo
molar.

Otro estudio realizado por Ryuichiro Tanoue y su equipo (153) se centrd en una
investigacién a nivel ultraestructural que involucrd el uso de un injerto de dentina
parcialmente desmineralizada y su interaccion con el tejido dseo circundante de nueva
formacion, y para llevar a cabo esta exploracion, emplearon una técnica de reconstruccion
tridimensional mediante microscopia electronica de barrido. Tras examinar muestras del
injerto a los 3 meses, se observd que una red de osteocitos en el tejido dseo recién formado
se organizd en una red interconectada, generando matriz y tejido éseo. Ademas, se pudo
destacar que los procesos celulares se extendieron hacia los tubulos dentinarios. Este
hallazgo, resalta la compleja interaccidn entre la dentina desmineralizada y el tejido 6seo
circundante, lo que puede tener importantes implicaciones en la regeneracion y la calidad
del injerto.

En el afio 2019, el equipo liderado por Minetti y col. (154) llevo a cabo un estudio
que uso injertos dentales autlogos en 11 pacientes para promover la regeneracion 0sea.
Tras un periodo de cuatro meses, se observd que no se registraron reacciones inflamatorias
alrededor del injerto. Ademaés, se pudo comprobar como el injerto se encontraba
parcialmente reabsorbido y habia logrado una integracién sélida en el tejido circundante.
Estos resultados respaldaron la participacion activa del injerto en el proceso de
remodelacion 6sea, lo que subraya su efectividad en la regeneracion 6sea y los minimos
componentes inmunoldgicos en su respuesta.
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En nuestro trabajo de investigacion, también hemos podido observar una evolucion
significativa en esta direccion en diferentes momentos, lo cual se respaldé con la obtencion
de muestras histoldgicas que confirmaron que, a los seis meses, se detectaron muy pocas
particulas del injerto que habia sido insertado. Estos resultados respaldan la eficacia de la
técnica y su capacidad para promover la formacion de tejido 6seo.

En un estudio comparativo realizado por Adel Al-Asfour et al (155) en conejos, se
observd que, después de doce semanas, la tasa de reabsorcién tanto de dentina como de
hueso mostraba notables similitudes. Esto era especialmente evidente en la interfaz
dentina/hueso y en el propio hueso nativo. Estos hallazgos resaltan la equiparacién en la
reabsorcién entre los injertos de dentina y hueso, destacando la viabilidad de la dentina
como un material efectivo en la regeneracion dsea.

El Dr. Kim y su equipo (151) realizaron un estudio de seguimiento a lo largo de 5
afios a partir del afio 2010, y observaron que las reabsorciones en el ancho y la altura del
reborde alveolar, asi como la estructura del hueso cortical y esponjoso, se mantuvieron en
gran medida sin cambios significativos tras la regeneracion con dentina autéloga. Hubo
una excepcion, donde se registroé una reabsorcion ésea bucal de 1 mm después de 6 afios de
observacion, aunque se trataba de un caso aislado.

El propoésito central de nuestro estudio fue evaluar la calidad del tejido 6seo obtenido
en un periodo de un afio después de realizar la preservacién alveolar con dentina autéloga.
Esta evaluacion se llevo a cabo utilizando unidades Hounsfield como indicador de la
densidad dsea, y para ello se realizaron analisis de las imagenes adquiridas a través de
tomografias computarizadas de haz conico (CBCT) mediante el software Blue Sky Bio 4.

La densidad Osea se puede medir con alta reproducibilidad mediante tomografias
computarizadas, que proporcionan valores estandarizados en la escala de Hounsfield (HU)
por medio de la escala de grises, y en este sentido, existen claras diferencias entre los
CBCT vy la utilizacion de técnicas radiograficas convencionales (157).

Las unidades Hounsfield (UH), bautizadas en honor al inventor de la tomografia
computarizada (TC), se emplean para cuantificar la densidad de los tejidos en el cuerpo
humano. En esta escala, se establece que el agua tiene un valor de 0 UH, mientras que el
aire se sitia en -1000 UH. En cuanto a los materiales sumamente densos, como los
materiales dentales, pueden alcanzar valores de hasta 3000 UH.

Siguiendo la clasificacion propuesta por Misch (3), se identifican diversas categorias
de calidad 6sea que abarcan desde D1, que representa la maxima densidad, hasta D5, la
menor densidad dsea. De acuerdo con esta clasificacion, si el valor de Hounsfield es
inferior a 150 UH, se clasificaria como tipo D5. En el rango de 150 a 300 UH, se
consideraria tipo D4. En el intervalo de 350 a 850 UH, se catalogaria como tipo D3. Si el
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valor se sitla entre 850 y 1250 UH, se clasificaria como D2. Por ultimo, si supera los 1250
UH, se trataria de hueso tipo D1.

Estos parametros desempefian un papel fundamental en el diagnéstico y la
planificacion de cirugias de implantes, ya que determinan el protocolo quirdrgico que
debemos planificar. Esto permite que el cirujano seleccione previamente el tipo y la
velocidad de fresado, asi como las medidas y morfologia de implante adecuado que debe
seleccionar en funcidn de las caracteristicas dseas y estructurales del paciente.

Los resultados de nuestro estudio revelan que la densidad 6sea medida es de
aproximadamente 584 unidades Hounsfield a los tres meses, situdndose en el rango
correspondiente al tipo de hueso D3. Sin embargo, es fundamental destacar un incremento
significativo a los 6 meses, llegando a alcanzar las 723 unidades, lo que sugiere una
transicion hacia un tipo de hueso cercano al D2. A los nueve meses, la densidad dsea ya se
clasifica como D2, y después de un afio, en algunos casos, supera las 1000 unidades
Hounsfield, indicando un hueso D2 o incluso en ciertas mediciones superando esta
categoria hasta llegar al nivel de D1.

Estos hallazgos resaltan un aumento en la densidad dsea en el transcurso de 9 a 12
meses, con un incremento de alrededor del 60% desde el tercer al duodécimo mes,
sugiriendo la posibilidad de lograr densidades 6seas mas elevadas, incluso alcanzando el
estandar del hueso tipo D1 en alguno de los casos tratados.

Esta evolucion que se da en nuestro trabajo coincide con los trabajos del equipo de
investigacion de Garcia Carrasco (159) quién utilizando una metodologia similar a la
nuestra pudo comprobar como desde un punto de vista de la imagen con el Cone- Bean se
observo un proceso progresivo de osteointegracion del material injertado desde el primer al
tercer mes y observando una consolidacion y estabilizacion del injerto de dentina a los 12
meses tras la colocacion del material en el maxilar.

También coinciden estos valores con los descritos por el equipo de Canto Diaz (92),
en el que realizaron un CBCT postoperatorio, encontrando a las 8 y a las 16 semanas unos
valores densitométricos (unidades Hounsfield) estables y homogéneas en las areas apical,
medial y coronal del alveolo, sugiriendo la eficacia y predictibilidad de esta técnica en los
procedimientos de preservacion alveolar

Somos conscientes de que debido a la utilizacion de los umbrales en el proceso de
elaboracion en los datos del CBCT y paralelamente a la falta de estandarizacion de estos
valores de grises entre los programas informaticos, la densidad Osea en unidades
Hounsfield en CBCT debe ser siempre interpretada con ciertas limitaciones (157). A pesar
de que la densidad Gsea tiene un enorme poder informativo y predictivo en la toma de
decisiones clinicas, ofrecen una vision general y localizada, que siempre debe ser
completada mediante técnicas avanzadas de correccion de la propia informacion.
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Los hallazgos de nuestro estudio subrayan que el hueso obtenido a lo largo de un afio
exhibe una calidad excepcional, lo que lo convierte en una opcion éptima para la
rehabilitacién con implantes osteointegrados. Esta calidad, no solo se manifiesta en la
preservacion del volumen y la altura dsea, sino también en la consecucion de una destacada
estabilidad, evaluada a traves del indice 1SQ.

Los estudios conducidos por Cardaropoli y su equipo (158) revelaron que tras 24
semanas de la preservacion, el volumen dseo se mantuvo sin cambios significativos.
Ademas, los analisis radiologicos e histoldégicos demostraron una excelente cicatrizacion
del tejido, lo que proporciona un contexto 6Optimo para la insercion de implantes
osteointegrados de manera predecible.

En nuestros estudios, hemos identificado que a los seis meses se desarrolla un tipo de
hueso con caracteristicas similares a la tipologia D3, lo que se traduce en una densidad
cercana a los 750-800 Unidades Hounsfield. Segun nuestra experiencia clinica, este tipo de
hueso responde de manera muy favorable, ya que no requiere un fresado de alta velocidad,
lo que nos permite emplear un fresado bioldgico sin aumentar en exceso, la temperatura
intradsea. También esta circunstancia se traduce en la aplicacion de un torque de insercion
adecuado, sin provocar pequefias isquemias ni necrosis 6seas. Por otra parte, este tipo de
hueso exhibe una sélida estabilidad primaria, respaldada por valores ISQ en torno a 70,
circunstancia que es favorable para la realizacion de técnicas de carga inmediata.

La ultima revision bibliografica sistematica a la que hemos podido acceder, ha sido la
realizada por Luis S&nchez-Labrador en la Universidad Complutense de Madrid, que
siguiendo las pautas prisma incluyo articulos clinicos relevantes, publicados antes del 10
de marzo del 2022 (117).

La revision incluyo estudios en humanos, de al menos 4 pacientes en cuyo
tratamiento y posterior regeneracion incluia al menos una técnica quirdrgica. Sus
principales conclusiones, fueron que, tras la exodoncia de un diente, esta técnica, es eficaz
en el mantenimiento del volumen 6seo mostrando resultados prometedores en el analisis
histolégico e histomorfométrico al tiempo que se reflejaban una baja tasa de
complicaciones.

Sin lugar a dudas, la realizacion de estudios y ensayos clinicos que incluyan series de
pacientes mas amplias y estudios histologicos y morfométricos mantenidos a lo largo del
tiempo, nos permitan esclarecer el auténtico reto bioldgico que en la actualidad supone, la
utilizacion del injerto de dentina desmineralizada, en el ambito de la Odontologia.
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Figura VII-1. Estudios experimentales con dentina
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8. CONCLUSIONES

Hemos podido establecer un incremento de la densidad y estructura 6sea del
24% en el area de regeneracion dsea, al comparar los valores registrados entre
los tres a los seis meses tras su realizacién clinica con incrementos de 137.307
Unidades Hounsfield.

No existen diferencias estadisticamente significativas al comparar los distintos
sectores de la boca donde se han realizado los injertos

En aquellos alvéolos en los que posteriormente no se ha insertado un implante
osteointegrado, se ha podido comprobar a lo largo de un afio un incremento
progresivo de las unidades Hounsfield, que han supuesto un incremento final
del 60% entre los meses 3 y 12 tras la aplicacion de las técnicas de
regeneracion ésea.

En los alveolos en los que posteriormente se llevo a cabo la insercion de un
implante osteointegrado se ha podido comprobar una correlacion muy
favorable entre los valores del 1SQ y la densidad 6sea expresada en unidades
Hounsfield

Las complicaciones que hemos podido registrar en este estudio, no se derivan
de la aplicacion de la técnica Tooth Transformer sino que son comunes a otros
procedimientos quirurgicos tales como: edema e inflamacion, dehiscencia de la
sutura y exposicion de membrana
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10.2 CONSENTIMIENTO INFORMADO DENTINA DESMINERALIZADA.

UNIVERSIDADE
DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

Unidad docente de cirugia oral

FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA REGENERACION OSEA
MEDIANTE INJERTO DE DENTINA DESMINERALIZADA.

DON/DONA ...
con fecha de nacimiento el...... I [eviiiiin. , con D.N.I./Pasaporte /N.LE N°......... y
domiciliocalle ...................cooeei. N.... Poblacion/ciudad..................... CP ...
ProVINCIA .. .oveeecei e

Mayor de edad y con plena capacidad de facultades,

DECLARO:

144

Que el Doctor Jose Maria Suarez Quintanilla, investigador principal, y el Dr. Miguel Ricardo Quevedo Bisonni,
investigador responsable de recabar informacién y consentimientos me han explicado que en mi situacion clinica, es
conveniente proceder a la regeneracion dsea, y que la propuesta en mi caso es:

1)

2)

3)

4)

5)

6)

TRATAMIENTO DE REGENERACION OSEA MEDIANTE INJERTO DE
DENTINA AUTOLOGA DESMINERALIZADA

He recibido informacion y comprendo el propdsito y la naturaleza del procedimiento quirlrgico de
REGENERACION. Comprendo que es necesario para llevar a cabo posteriormente TRATAMIENTO DE
REHABILITACION BUCAL MEDIANTE PROTESIS IMPLANTO SOPORTADA (fijada mediante implantes)

El odontdlogo ha revisado mi boca cuidadosamente, se me ha explicado las alternativas a este tratamiento.

Ademaés he recibido informacién sobre los posibles riesgos y complicaciones que acarrea la cirugia dadas por
los medicamentos y / 0 anestésicos. Tales complicaciones pueden ser dolor, hinchazdn, infeccion, parestesias y
otras propias del acto quirtrgico como entumecimiento de la lengua, labios, menton, mejillas o dientes. Es
también posible la inflamacion de venas, dafios a los dientes presentes, fractura de huesos, penetracion en los
senos maxilares o lesion del nervio dentario inferior, cicatrizacién retardada, reacciones alérgicas a los
medicamentos utilizados, etc.

Comprendo que si no se hace nada alguna de las siguientes cosas podria suceder: pérdida 6sea, inflamacion de
las encias, aflojamiento de los dientes seguido de la necesidad de extraccion. Son también posibles los
trastornos de la mandibula (articulacion temporomandibular), dolores de cabeza, dolores irradiados a la parte de
atras del cuello y musculos faciales, como asi también que los muUsculos podrian manifestar cansancio al
masticar.

El odontdlogo me ha explicado que no hay ningin método para predecir exactamente la capacidad de
cicatrizacion del hueso o de la encia en cada paciente después de la colocacién de estos injertos.

Se me ha explicado que a veces los injertos y biomateriales no se integran y hay que retirarlos.



7)

8)

9)

10)

11)

12)

13)

14)

15)

16)

Anexos

Se me ha informado y comprendo que la ciencia odontoldgica no es una ciencia exacta y su practica no supone
por parte del profesional garantia de éxito ni seguridad en cuanto a los resultados del tratamiento o de la
cirugia.

Comprendo que el fumar, el alcohol y el azicar podrian afectar a la buena cicatrizacion y limitar el éxito, y
hasta acarrear el fracaso del injerto

Estoy de acuerdo en seguir las instrucciones del odontdlogo para los cuidados en el hogar posteriores a los
actos odontolégicos necesarios, y acudir a las citas de control para examenes regulares segin sus instrucciones
Y autorizo asi mismo a realizar y solicitar cuantas exploraciones sean necesarias, para lograr el exitoso fin del
tratamiento

Accedo al tipo de anestesia seleccionada por mi odontélogo, y convengo en no conducir un vehiculo de motor o
un artefacto peligroso hasta por lo menos 24 horas 0 mas después de que me haya recuperado por completo de
los efectos de la anestesia y/o de los medicamentos utilizados.

Segun mi entendimiento he dado informacidn exacta acerca de mi historial de la salud mental y fisica. También
he dado informacion acerca de reacciones anteriores poco usuales como reacciones alérgicas a medicamentos, a
alimentos, a picaduras de insectos, anestésicos, polen, polvo, sangre o enfermedades corpéreas, reacciones de la
encia o la piel, sangrados anormales o cualquier otra condicion relacionada a mi salud.

Doy mi consentimiento para que me tomen fotografias, peliculas o se hagan grabaciones y radiografias de los
procedimentos a llevarse a acabo para el avance de la odontologia con tal de que no se divulgue mi identidad.

Pido y autorizo servicios médicos/ dentales para mi, incluyendo: Regeneracién dsea con dentina, implantes y
otras cirugias.

Comprendo plenamente que durante el propuesto procedimiento, cirugia o tratamiento podrian manifestarse
ciertas condiciones que necesitarian a juicio del odontélogo tratamiento adicional o alternativo pertinente al
éxito del tratamiento completo.

Apruebo cualquier modificacion en el disefio, materiales o cuidados si se cree que es para mi provecho.

Debo seguir los consejos y pautas del tratamiento dados por el profesional y consultar cualquier eventualidad
que ocurra 'y que no me parezcan normales. Ademas, debo seguir meticulosamente las instrucciones previas y
posteriores a la cirugia, Sobre medicacion y pauta de la misma, sobre higiene propia y de las protesis, y acudir a
las revisiones periddicas acordadas con el profesional. Se me ha informado que estas revisiones seran
frecuentes y que debo acudir a las mismas con toda la premura que me sea posible. Ademas de informar de
inmediato, siempre que tenga cualquier molestia o duda sobre el tratamiento. He comprendido las explicaciones
que se me han facilitado en un lenguaje claro y sencillo, y el facultativo que me ha atendido me ha permitido
realizar todas las observaciones y me ha aclarado todas las dudas que le ha planteado. También comprendo que,
en cualquier momento y sin necesidad de dar ninguna explicacion, puedo revocar el consentimiento que ahora
presto.

Por, ello manifiesto que estoy satisfecho con la informacion recibida y que comprendo el alcance y los riesgos
del tratamiento.

Y en tales condiciones, CONSIENTO:

Que se me practique TRATAMIENTO DE REGENERACION OSEA MEDIANTE INJERTO DE DENTINA
DESMINERALIZADA

ENeevviviiininninnn Afecha....................
Fdo: Miguel R. Quevedo Bisonni Fdo: ....oooviiiiiil,
El Odontdlogo El paciente
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10.3 CONSENTIMIENTO PARA PARTICIPAR EN EL ESTUDIO.

UNIVERSIDADE
DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

Unidad docente de cirugia oral

Consentimiento para participar en el estudio

DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO PARA PARTICIPAR EN EL ESTUDIO DE INVESTIGACION

Titulo: Evaluacién del injerto de dentina obtenido con el dispositivo Tooth Transformer y su calidad ésea
expresada mediante unidades Hounsfield.

Yo,

e He leido la hoja de informacion como participante del estudio arriba mencionado que se me entregd, pude
conversar con D. Miguel Ricardo Quevedo Bisonni y hacer todas las preguntas necesarias para comprender las
condiciones del mismo.

e  Considero que he recibido suficiente documentacion sobre el estudio.

e  Comprendo que mi participacion es voluntario, y que puedo retirarme del estudio cuando quiera, sin tener que
dar explicaciones y sin que esta repercuta en mis cuidados médicos.

e Accedo a que se utilice mis datos en las condiciones detalladas en la hoja de informacidn al participante

e  Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

En cuanto a los resultados de las pruebas realizadas,

[ ] DESEO Conocer los resultados de mis pruebas

[ ] NO DESEO conocer los resultados de mis pruebas

El/la participante, el/la investigador/a,
Firmado: Firmado:
Fecha: Fecha:
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10.4 HOJA DE INFORMACION AL PARTICIPANTE DEL ESTUDIO DE INVESTIGACION

UNIVERSIDADE
DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

Unidad docente de cirugia oral

Hoja de informacién al participante del estudio de Investigacion

Titulo: : Evaluacion del injerto de dentina obtenido con el dispositivo Tooth
Transformer y su calidad 6sea expresada mediante unidades Hounsfield.

INVESTIGADORES: Dr: José Maria Suarez Quintanilla (Investigador principal)
Dr. Miguel Ricardo Quevedo Bisonni (Investigador para la
recabacion de informacion e intervenciones clinicas)

Este documento tiene como objetivo proporcionar informacién sobre un estudio de
investigacion sobre regeneracion 6sea mediante el injerto de dentina desmineralizada,
en el que se le invita a participar.

Este estudio se lleva a cabo en la unidad docente de cirugia oral de la USC (calle Entrerios
s/n — Santiago de Compostela — A Corufia), Clinica social de La Corufia (Calle Ciudad de
Lugo n° 11- bajo — A Corufa), y en la clinica privada Quevedo-Bisonni (Avda. Galicia n° 6
—1° B- 36470- Salceda de Caselas. N° de Registro Sanitario C-36-001485)

Si usted decide participar, debe recibir informacion personalizada del investigador, leer
este documento y hacer todas las preguntas que usted necesite para comprender todos los
detalles al respecto. Si usted lo desea, puede llevarse el documento para leerlo con otras
personas, y tomarse el tiempo necesario para decidir si participa o no. La participacion en
este estudio es completamente voluntaria, y usted puede decidir no participar, o en el caso
en el que acepte, puede cambiar de parecer retirando el consentimiento en cualquier
momento sin obligacion de dar explicaciones. Le aseguramos que esta decision, no afectara
a la relacion con el personal de la clinica ni a la asistencia de calidad a la que tiene
derecho.

¢ Cual es el proposito del estudio?

El interés del presente estudio radica fundamentalmente en la utilizacion del diente que le
exodonciamos a usted, como material de autoinjerto. De esta forma se evita por una parte;
realizar una segunda cirugia, con el fin de obtener hueso de otras zonas donantes (intra o
extraorales), con lo que usted se someteria a dos cirugias, con el aumento de las
complicaciones que esto supone; y por otra parte recurrir a otro tipo de injertos de distinta
procedencia, o bien animal, de bancos humanos o de material sintético. Y por otra parte
abarataria significativamente el tratamiento con implantes
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Son muchos los estudios que demuestran que la composicion de dentina y hueso son
similares, y que la dentina tratada adecuadamente posee diferentes factores que activan
distintos mecanismos para la regeneracion dsea.

Una vez realizada la cirugia de regeneracion con dentina, por medio de TACs que le
tomaremos cada dos o tres meses, evaluaremos la calidad del hueso que se forma y si este
es apto para la colocacién de implantes.

El beneficio que podria arrojar este estudio, es la presentacién de la dentina como un
material fiable para la regeneracién del hueso, cuyo beneficio no seria solo biolégico, sino
ademas econémico

¢Por qué he sido elegido para participar en este estudio?

La seleccidn de los invitados a participar en este estudio, depende de varios criterios que se
describen en un protocolo de investigacién. En principio porque usted es mayor de 18
afios, y precisa la exodoncia de uno o mas dientes, siendo que estos dientes son Utiles para
la obtencion de dentina, y para la regeneracion 6sea donde en un futuro se colocaran
implantes osteointegrados.

Por otra parte no posee usted, problemas sistémicos, ni habitos tdxicos que puedan afectar
a la regeneracion dsea.

Ademas esta usted completamente capacitado como para comprender las condiciones del
estudio, sus objetivos y la importancia de acudir a las revisiones de control

Esperamos que al igual que usted aproximadamente otras 50 personas participen en este
estudio.

¢ QUE riesgos o inconvenientes tiene?

Los inconvenientes que puede causar su participacion en el estudio son de dos tipos: El
primero es quirdrgico, y son manifestaciones comunes a todos los procedimientos de
cirugia bucal es decir; dolor, hinchazon, infeccidn, parestesias y otras propias del acto
quirdrgico como entumecimiento de la lengua, labios, menton, mejillas o dientes. Es
también posible la inflamacion de venas, cicatrizacion retardada, reacciones alérgicas a los
medicamentos utilizados, etc.

Y por otra parte, las exploraciones en revisiones periddicas y la entrevista de las mismas
gue nos requerira un tiempo aproximado de una hora.

En cualquier caso dispondra usted siempre de un nimero telefonico de contacto, para
recibir ayuda por parte del investigador en el momento en que surja algun inconveniente.

Si durante el curso del estudio se conocen datos relevantes que afecten a la relacion riesgo
beneficio de su participacion, se le notificard para que pueda decidir continuar o
abandonar.

¢ Obtendré algun beneficio por participar?

No se espera que usted tenga ningun beneficio directo de su participacion en el estudio, méas
alla de la regeneracion 6sea en si, y en el caso en que la investigacion resulte exitosa, la
probabilidad de una mayor osteointegracion del implante en el hueso una vez que se realice.
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¢Recibiré la informacion obtenida en el estudio?

Usted puede obtener los resultados de las pruebas y exploraciones en el caso que lo
solicite. Estos resultados seran puestos a disposicion de su médico de familia quien sera el
que interprete los resultados.

¢Se publicaran los resultados de este estudio?

Los resultados de este estudio seran publicados en revistas cientificas de difusion, pero en
ningln caso trasmitira ningin dato que pueda conducir a la identificacion de los
participantes.

¢ Como se protegerd la confidencialidad de mis datos?

De conformidad con el Reglamento UE 2016/679 y con la Ley Organica 3/2018 de
Proteccién de Datos y Garantias de los Derechos Digitales, los datos recabados seran
incorporados por la Universidad de Santiago de Compostela (USC) en el tratamiento de
“Gestion de los datos de la investigacion™ con la finalidad de la Gestion de los datos de las
investigaciones en actividades cientificas, historicas, culturales y linglisticas para crear
resultados de investigacion con fines cientificos.

El responsable de dicho tratamiento es la Universidad de Santiago de Compostela, Praza
do Obradoiro s/n, 15782 - Santiago de Compostela, correo-e protecciondedatos@usc.gal

El contacto con el Delegado de Proteccion de Datos es dpd@usc.gal

La base de justificacion de este tratamiento es el consentimiento expresado por las
personas interesadas para uno o varios fines especificos.

Se podran ceder datos a administraciones publicas con competencias en la materia, y en los
supuestos de obligaciones legales.

Las personas interesadas pueden ejercer ante el responsable los derechos de acceso,
rectificacion, supresion, limitacién de tratamiento oposicion y portabilidad a través de la
sede electronica de la USC:

https://sede.usc.gal/sede/publica/catalogo/procedemento/55/ver.htm

También pueden dirigirse a la Agencia Espafiola de Proteccion de Datos para realizar la
reclamacion que consideren oportuna.

Los datos seran conservados durante el periodo en el que se realice la finalidad para la que
fueron recogidos, o el tiempo necesario para cumplir con las obligaciones legales.

La politica de privacidad y proteccion de datos de la USC se puede consultar en
https://www.usc.gal/es/normativa/protecciondatos/index.html

¢ Qué pasara con las muestras obtenidas?
No existen.

¢ Qué pasara si hay alguna consecuencia negativa de mi participacion?
No se prevé ningun riesgo por la mera participacion en el estudio.
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¢Hay intereses econdmicos en este estudio?

Los investigadores no reciben una compensacion econémica por su dedicacion al estudio.
Usted no recibira dinero alguno por su participacion

Es posible que de los resultados del estudio se deriven productos comerciales y patentes.
En este caso, usted no participaria en los beneficios econémicos que puedan derivarse.

¢ Quién Puede darme mas informacién?
Puede ponerse en contacto con el Dr. Miguel Ricardo Quevedo Bisonni
En el teléfono 675688253 para mas informacion.

Muchas gracias por su cooperacion.

150



10.5

Anexos

INFORMACION SOBRE PROTECCION DE DATOS

8IS C

UNIVERSIDADE

DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

Unidad docente de cirugia oral

Informacién sobre proteccion de datos

Compromiso para cumplir la “ley de Proteccion de Datos”

Manifestacion explicita de compromiso del investigador principal

Dr. José Maria Suarez Quintanilla

Unidad Docente de Cirugia Oral — Faculta de Medicina y Odontologia

Universidad de Santiago de Compostela

Hace constar:

v Que conoce el protocolo del estudio
Titulo: Evaluacién del injerto de dentina obtenido con el dispositivo Tooth
Transformer y su calidad 6sea expresada mediante unidades Hounsfield.

v Que dicho estudio respeta las normas éticas aplicables a este tipo de estudio de
investigacion y garantiza la adopcion de las medidas de indole técnica 'y
organizativa necesaria para mantener la confidencialidad, integridad y seguridad de
los datos de caracter personal, y evitar su pérdida, alteracién, tratamiento o acceso
no autorizado, habida cuenta del estado de la tecnologia y la naturaleza de los datos
almacenados; siendo consciente el usuario de que la seguridad en Internet no es
inexpugnable.

v" Que participara como investigador principal del mismo.

v" Que cuenta con los recursos materiales y humanos necesarios para su realizacion
sin que esto interfiera con otros estudios ni con otras tareas profesionales asignadas.

v Que se compromete a cumplir el protocolo presentados por el promotor y
aprobados por el comité ético de investigacion clinica en todos sus apartados, asi
como las sucesivas modificaciones por este altimo.

v Que respecta las normas éticas y legales aplicables, especialmente la declaracion de
Helsinki y el convenio de Oviedo y seguird asi mismo las normas de buena practica
en investigacion en seres humanos en su realizacion.

v Que los investigadores colaboradores necesarios son idéneos.

En Santiago, a .......... de oo de 202..... .

151



MIGUEL RICARDO QUEVEDO BISONNI

10.6 CLAUSULA RELATIVA A PROTECCION DE DATOS DE CARACTER PERSONAL

UNIVERSIDADE
DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

Unidad docente de cirugia oral

Titulo del Estudio : Evaluacion del injerto de dentina obtenido con el dispositivo Tooth
Transformer y su calidad 6sea expresada mediante unidades Hounsfield.

CLAUSULA RELATIVA A PROTECCION DE DATOS DE CARACTER PERSONAL

De conformidad con el Reglamento UE 2016/679 y con la Ley Orgéanica 3/2018 de Proteccion de Datos y
Garantias de los Derechos Digitales, los datos recabados seran incorporados por la Universidad de Santiago de
Compostela (USC) en el tratamiento de “Gestion de los datos de la investigacion” con la finalidad de la Gestion de
los datos de las investigaciones en actividades cientificas, historicas, culturales y linglisticas para crear resultados
de investigacion con fines cientificos.

El responsable de dicho tratamiento es la Universidad de Santiago de Compostela, Praza do Obradoiro s/n, 15782
- Santiago de Compostela, correo-e protecciondedatos@usc.gal

El contacto con el Delegado de Proteccion de Datos es dpd@usc.gal

La base de justificacion de este tratamiento es el consentimiento expresado por las personas interesadas para uno
o varios fines especificos.

Se podréan ceder datos a administraciones publicas con competencias en la materia, y en los supuestos de
obligaciones legales.

Las personas interesadas pueden ejercer ante el responsable los derechos de acceso, rectificacion, supresion,
limitacion de tratamiento oposicion y portabilidad a través de la sede electrdnica de la USC:
https://sede.usc.gal/sede/publica/catalogo/procedemento/55/ver.htm

También pueden dirigirse a la Agencia Espafiola de Proteccion de Datos para realizar la reclamacion que
consideren oportuna.

Los datos seran conservados durante el periodo en el que se realice la finalidad para la que fueron recogidos, o el
tiempo necesario para cumplir con las obligaciones legales.

La politica de privacidad y proteccion de datos de la USC se puede consultar en
https://lwww.usc.gal/es/normativa/protecciondatos/index.html

Doy mi consentimiento para el tratamiento de los datos proporcionados de acuerdo con la legislacion vigente.

Nombre y Apelldos :
Firma:

En Santiago, a .......... de .o de 202......
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10.7 FICHA PARA LA RECOGIDA DE DATOS CLINICOS DEL ESTUDIO

l I C Nombre y Apellidos (iniciales):

UNIVERSIDADE
DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

Edad: Sexo: Hombre ( ) Mujer ( )
Antecedentes Clinicos:

Diabetes ( ) Alergias( ) Hemorragias ( ) Hipertension ( ) Problemas
cardiacos ( )

Toma de medicamentos ( ) Antidepresivos ( )
Habitos téxicos: Drogas ( ) Alcohol ( ) Tabaco ( ) Otros ( )

Comentarios:

Anamnesis:

Estudios Solicitados:

ORPG:Si( ) No( ) TAC:Si( ) No( ) RX Periapical Si ( ) No ()
Analitica Si( ) No ( )Estudio Histoldgico: Si( ) No( ) Fotografia: Si( ) No( )
Evaluacion médica:

Documentos legales:

Consentimiento informado para regeneracién ésea mediante injerto de dentina desmineralizada:
Si() No()

Consentimiento informado solo para la cirugia de implantes: Si( ) No( )
Consentimiento de imagenes y publicaciones de datos con fines cientificos: Si ( ) No ( )
Hoja de informacion al paciente: Si ( ) No ( )

Consentimiento para la participacion en el estudio: Si ( ) No ()
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Anexo | (2)

UNIVERSIDADE

D COMPOSTELA Ficha para la recogida de datos clinicos del estudio

Nombre y Apellidos (Iniciales):

Diagnéstico:

Plan del tratamiento:

12 Visita:

22 Visita:

32 Visita:

42 Visita:

59 Visita:

62 Visita:

72 Visita:

82 Visita:

99 Visita:

Duracion estimada del tratamiento:
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C Anexo |l

Ficha para la recogida de datos clinicos del estudio

ERSIDADE
o]

Nombre y Apellidos (Iniciales):

E.l C.R C.l E.F

Fecha

E.l= Estado Inicial C.R=Cirugia Regeneracion C.I= cirugia de Implantes E.F=Evaluacién Final

Z/D = zona/diente. Valoracion Hounsfield (Hu): Hue= pre quirdrgico Hu, Post regeneracion: 1 = (3 meses) 2 = (6 meses) 3 = (9 meses)
4 = (12 meses) #; Diferencia Inicio/Evaluacion

Comentarios:

Control Densidad (C.D,) Control Densidad (C.D,)

Hounsfield; Hounsfield,

Vi |V |V|B|B |B| x |2/ |Vy|Va|V|B|By|B]| %

Control Densidad (C.Ds) Control Densidad (C.Dy

Hounsfield, Hounsfield,

Z/ Vi1 |V, |V |B|B|B| x |2/ |Vi|Va|V|B|By|B| %

C.D; = Control densidad 3 meses C.D, = Control densidad 6 meses C.D3= Control densidad 9 meses C.D, = Control densidad 12 meses Z/D =Zona/ Diente. Baremos:-V,= vestibulo
Coronal -V,= vestibulo Medial =V;= vestibulo Apical B,= Buco o Linguo coronal -B,= Buco o Linguo Medial Bs= Buco o Linguo Apical
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UNIVERSIDADE

DE SANTIAGO
DE COMPOSTELA

Anexo Il

Ficha para la recogida de datos clinicos del estudio

Nombre y Apellidos (Inicial):

Implantes

1SQ

Fecha

Pieza

Implante (marca) | Referencia | Medidas

BL

MD | Fecha de carga

Valores de I1SQ indicados para rehabilitacidon protética

1SQ P. Unitarios P. Parciales Protesis totales
<60 Carga convencional después de 2 0 mas meses
60-64 Carga convencional Carga diferida Carga inmediata
65-69 Carga temprana Carga inmediata Carga inmediata
>70 Carga inmediata
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Anexo IV

Ficha para la recogida de datos clinicos del estudio
Nombre y apellidos (Iniciales):
Biopsia:

Fecha de toma de muestra: Fecha de resultados:
Biopsia Descripcion:

Imagen 1:

Imagen 2:

Imagen 3:

Imagen 4:

Comentario:

Evaluacion final:
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10.8 INFORME COMITE DE BIOETICA DA USC

VICERREITORIA DE INVESTIGACION
E INNOVACION

Oficina de Investigacion e Tecnoloxia
Servizo de Convocatorias e Recursos Humanos de 1+S
UNIVERSIDADE

DE SANTIAGO Edificio CACTUS - Campus Vida

DE COMPOSTELA 15782 Santiago de Compostela

Tel 981 547 040 - Fax 981 547 077

Correo electronico: citinfo@usc.es

http:/fimaisd usc es

JOSE MANUEL CIFUENTES MARTINEZ, PRESIDENTE DO COMITE DE BIOETICA DA UNIVERSIDADE
DE SANTIAGO DE COMPOSTELA,

INFORMA:

O Comité de Bioética da USC ten ponderado os aspectos metodoldxicos, éticos e legais do
proxecto de investigacion cuxos datos se refiren a continuacién, e se tefien avaliado a
cualificacién do investigador responsable e do equipo investigador, asi como as posibilidades do
proxecto conforme a lexislacion vixente.

Por todo elo o Comité ACORDA a emision de INFORME FAVORABLE

Titulo do proxecto: Evaluacion del injerto de dentina obtenido con el dispositivo Tooth
Transformer y su calidad ésea expresada mediante unidades Hounsfield

Codigo: USC 21/2023
Investigador responsable: José Maria Suarez Quintanilla

Lugo, 24 de maio de 2023.

S lox g
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10.9 ARTICULOS

ARTICULO 1.

Assessment Of Bone Regeneration With Dentin Graft Obtained
Using The Tooth Transformer Device And Bone Quality
Quantification Expressed In Hounsfield Units

Quevedo Bisonni MR, Barbi Actis, J, Gouveia MA, Suarez Quintanilla
JM.. IORS Jounal of Dental and Medical Sciences. 2023;22(11):41-50.
DOI: 10.9790/0853-2211014150

https://www.iosrjournals.org/iosr-jdms/papers/\Vol22-
issuel1/H2211014150.pdf

e-ISSN: 2279-0853, p-ISSN: 2279-0861

Acrticulo Open Access

Indicadores de calidad:

El articulo ha sido publicado en el IOSR Journal of Dental and Medical
Sciences, el cual posee un factor de impacto de 1.576 (2020) segun el
African Quality Centre for Journals (AQCJ), posicionada en el puesto
33 de su categoria. Esta revista estd debidamente indexada en
reconocidas bases de datos como Indian Citation Index (ICI), Google
Scholar, J-Gate y ResearchGate.

Contribucién especifica en la publicacion:

En el articulo arriba mencionado, el doctorando Miguel Ricardo
Quevedo Bisonni ha sido responsable del desarrollo inicial del protocolo,
su validacion 'y verificacion, la visualizacion, plasmacion vy
procesamiento de datos, ademas de encargarse del analisis formal y la
elaboracion del borrador original.

Contribucion de los autores:

Conceptualizacion: Javier Barbi Actis y Dr.Jos¢ Maria Suarez
Quintanilla.

Metodologia: Miguel Ricardo Quevedo Bisonni, Javier Barbi Actis,
Dr.Miguel Angelo Goubeia y Dr.Jose Maria Suarez Quintanilla.
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Validacion: Miguel Ricardo Quevedo Bisonni, Javier Barbi Actis,
Dr.Miguel Angelo Goubeia y Dr.José Maria Suarez Quintanilla

Analisis formal: Miguel Ricardo Quevedo Bisonni, Javier Barbi Actis,
Dr.Miguel Angelo Goubeia.

Tratamiento de datos: Miguel Ricardo Quevedo Bisonni, Javier Barbi
Actis, Dr.Miguel Angelo Goubeia.

Redaccion y preparacion del borrador original: Miguel Ricardo Quevedo
Bisonni y Dr.José Maria Suarez Quintanilla

Redaccion-revision y edicion: Dr.José Maria Suarez Quintanilla.

Visualizacion: Miguel Ricardo Quevedo Bisonni, Javier Barbi Actis,
Miguel Angelo Goubeia.

Supervision: Dr.José Maria Suarez Quintanilla
Traduccidn al Inglés: Dr.Miguel Angelo Goubeia y Javier Barbi Actis.

Todos los autores han leido y aceptado la version publicada del
manuscrito

Reproduccion total o parcial del articulo en la tesis:
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El articulo ofrece una vision parcial de la tesis, centrandose
principalmente en el estudio realizado con pacientes. Se inicia con una
breve introduccion que contextualiza y justifica la regeneracion
utilizando dentina parcialmente desmineralizada. Luego, se detallan los
materiales y métodos empleados, junto con los criterios de seleccion y
exclusion, el protocolo clinico, el analisis de imagenes y la metodologia
estadistica utilizada. Ademas, se incluyen graficos y tablas que presentan
los resultados del estudio. Las conclusiones expuestas en el articulo son
las mismas que se detallan en la tesis.
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Abstract:

Purpose: The purpose of this study is to analyze the bone quality obtained afier alveolar preservation using
autologous dentin graft obtained with the Tooth Transformer technology. The analysis involved assessing the
Hounsfield Units (HU) within the previously regenerated implantation area. These measurements were derived
from 3D images using the assistance of Blue-Sky Bio 4 Software.

Materials and Methods:

We have analyzed 67 images of regenerated alveoli using demineralized autologous dentin. From the initial
cohort, 11 alveoli received an implant 6 months after the regeneration procedure, while the remaining 56 alveoli
constituted the final subject of the study.

In this investigation, we examined imagery derived from an initial set of 67 regenerated alveoli treated with
demineralized autologous denting. Within this initial group 11 alveolus underwent implantation 6 months
subsequent to the regeneration procedure, while the remaining alveolus formed the focal point of the study sample.
The 56 patients who participated in the study, included 30 females and 26 males, aged between 21 and 81 years
old, with an average age of 52.09 years (£15.03).

They were follow up visits at 3, 6, 9, and 12 months after the alveolar preservation.

Results:

Following the 6 months visit, the alveolar regeneration with dentin, presented a 24% increase in bone density
compared to the 3 month mark.

In contrast, the regenerated alveoli that did not receive an implant, had a progressive increase in Hounsfield Unit
(HU) values over the course of a year, representing a 60% improvement in bone density compared to the 3 month
measurement.

For the alveoli regenerated using this technique and subsequently implanted after 6 months, a highly positive
correlation is observed between the Implant Stability Quotient (ISQ) measured immediately after implant
insertion and the bone density expressed in Hounsfield Units (HU).

Keywords: Autologous dentin, alveolar preservation, Tooth Transformer, Hounsfield units, Blue Sky Bio 4.
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I.  Introduction:

Currently, tissue and bone regeneration techniques not only rely on the clinical skill of professionals but
also on their ability to integrate physiological, biochemical, immunological, and genetic concepts into their
diagnosis. These factors play a significant role in establishing and ensuring the predictability of long-term oral
rehabilitations through osseointegrated implants (1).

Following tooth extraction, a series of changes occur in the alveolus, both morphologically,
histologically, and three-dimensionally, which deviate from the criteria of excellence in current implantology.
These criteria dictate that an implant, even if osseointegrated and functionally adequate, fails to fulfill its
therapeutic objective if it does not meet the patient's aesthetic demands (2).

The ideal position for an implant is where the root of the extracted tooth used to be. However, due to the
process of resorption, we are compelled to seek an alternative location, compromising not only the function but
also aspects such as the three-dimensional orientation of the implant in space and the aesthetics of the emergence
profile (3, 4).

It is widely known that both bone and dentin originate from the same embryonic layer and share similar
characteristics in terms of their organic and inorganic composition, except for their respective forming cells (5).
However, the bone, due to its biomaterial nature, contributes to regeneration through bone-forming cells known
as osteoblasts, making it the ideal material for this purpose. It is osteoconductive, osteoinductive and osteogenic.
Nevertheless, one of its disadvantages is that it always requires a donor site. In this regard, dentin has an advantage
over bone as it can be obtained either from the regenerating site itself or from donor sites that are commonly
necessary to intervene, such as impacted, retained or supernumerary teeth.

Since the mid-twentieth century, specifically with the research of Urist (6) up until today, dentin has been
studied as a biomaterial for bone regeneration. Over the years, the quantity and variety of studies on dentin have
increased, with the majority of them establishing that it is a suitable material for this purpose (7). Additionally,
dentin has the advantage of gradually and completely resorbing, taking about 8 months, which gives the bone the
necessary time to regenerate "ad integrum". Moreover, due to its complete resorption, there will be no implant-
biomaterial interface in the future without osseointegration (8).

Once the alveolus has been regenerated, and prior to implant insertion, the treatment plan will be largely
determined by the clinical observation of the regenerated area and its radiological characteristics. The diagnosis
is aided by 2D images obtained through conventional radiology and 3D images obtained through Cone Beam
Computed Tomography (CBCT) (9). Analyzing these 3D images using reliable software such as Blue Sky Bio 4
allows us to determine the density of the regenerated zone, which is expressed in Hounsfield Units (HU). The HU
values provide information about the density of different materials: -1000 HU represents air density, 1600 to 2400
HU for dentin, and +3000 HU for dental materials. By reading these HU values, we can assess bone density,
considering that bone type IV ranges from 150 HU to 400 HU, bone type I1I from 400 HU to 800 HU, bone type
I from 800 HU to 1200 HU, and bone type I has more than 1200 HU (3).

This study analyzed the evolution of the density in the area regenerated with autologous dentin during
the year following the intervention, with radiological evaluations conducted at 3, 6, 9, and 12 months.

II.  Materials and Methods:
Study Design:
This study is an “longitudinal observational case-control study” conducted at the Oral Medicine Teaching
Unit in the Faculty of Medicine and Dentistry at the University of Santiago de Compostela.
The trial adhered to the principles of the Declaration of Helsinki and obtained approval from the Ethics
Committee of the University of Santiago de Compostela, to ensure its alignment with ethical and governance
standards.

Participants:

Those patients who were candidates for the extraction of one or more teeth from which viable dentin
could be obtained and who subsequently required rehabilitation through implant-supported prostheses were
selected.

The following inclusion and exclusion criteria were applied for their selection:

Inclusion Criteria:

*  Healthy adult patients over 18 years of age.

* Patients in need of the extraction of one or more teeth suitable for obtaining dentin and for which clinical
indications justified their extraction.

= Patients who agreed to participate in the study, signed their informed written consent, and agreed to attend
follow-up visits.
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»  Patients without systemic issues that could influence the graft's evolution.
+  Patients who understood the purpose of the study.

Exclusion Criteria:

+  Patients unwilling to participate in the study.

»  Patients with endocrine, metabolic, or systemic disorders that could affect alveolar preservation.

*  Patients with incomplete, deficient, or abnormal dental formation.

*  Pregnant patients.

*  Patients with psychiatric disorders or those unwilling to commit to the study.

* Patients with pathologies that could have been exacerbated by the surgery itself or by intra or post-operative
medication.

*  Immunocompromised patients.

*  Patients who have been treated with oral or injectable bisphosphonates.

*  Patients who have undergone chemotherapy or radiotherapy within 6 months before the study.

»  Patients who smoked more than 10 cigarettes per day in the last year.

Materials:

To perform both the clinical and radiological procedures, in addition to the standard instruments
commonly used in regenerative surgery, we used the following technological devices:

Tooth Transformer (TT Tooth Transformer s.r.1, Milan, Italy) is a medical device specifically designed
to obtain autologous dentin for use as a graft material in alveolar preservation techniques. The process involves
two distinct cycles:

1. In the first cycle, lasting a maximum of 4 minutes, the tooth is triturated to obtain particles ranging between
0.4 and 0.8 mm in size.

2. The second cycle, which lasts 25 minutes, involves the use of liquids contained in single-use cartridges to
demineralize, disinfect, and hydrate the dentin. This process yields autologous demineralized dentin that is
suitable for use as a graft material in the alveolar preservation procedure.

Medifuge CGF Centrifuge (Silfradent s.r.1, Forli, Italy): This centrifuge machine has a 13 minute long
centrifugation cycle consisting of diverse speeds: 2700 rpm for 2 minutes, 2400 rpm for 4 minutes, 2700 rpm for
4 minutes, and finally 3000 rpm for 3 minutes. These speed variations allow the fibrin matrix to become denser,
larger, and richer in growth factors. The CGF (Concentrated Growth Factors) blocks produced through this
process exhibit higher stability and tensile strength, with excellent elastic behavior, making them ideal for creating
membranes or mixing with biomaterial for the formation of sticky bone or sticky dentin.

CBCT 3D ProMax 3D Mid (Planmeca — Helsinki — Finland): Intelligent/Multipurpose X-ray Unit,
providing panoramic and 3D digital images (CBCT).

Ostell (W&H — Biirmoos - Austria): This device uses resonance frequency analysis (in kHz) to translate
Implant Stability Quotient (ISQ) into a clinically useful scale ranging from 1 to 100. ISQ values below 60 indicate
low implant stability, while values between 60 and 65 indicate moderate stability, and values above 70 indicate
high stability.

Clinical protocol:
Prior Protocol:

Following the completion of the medical history, a comprehensive oral examination and complete blood
analysis were performed. After obtaining radiographic and tomographic images and analyzing the areas to be
treated, it was ensured that all dental apices were fully formed.

Selected individuals received a vitamin therapy at least 30 days before surgery through chewable tablets
containing calcium and colecalciferol (Calcium/Vitamin D3 Sandoz 1000 mg/880 IU). This therapy has been
proven, especially in surgical traumatology, to enhance the quality of bone healing and reduce the healing time,
in addition to preventing other fractures (10).

All patients were prescribed antibiotics, which they were required to start taking one day before the surgery.

Surgical Protocol:

* Blood extraction from the antecubital area using borosilicate tubes for obtaining CGF membranes through
centrifugation. Tubes were always placed in pairs, and in the case of an odd number, one tube filled with
water was included to balance the device, which has a maximum capacity of 8 tubes. After centrifugation,
the tubes were left in a tube holder until the membranes were required for surgery. When necessary, the
complete clot was extracted from the tube.

The clot presented two distinct zones: a lower red portion where red blood cells were trapped, and an
upper yellowish portion composed mainly of fibrin, where platelets and stem cells were trapped. The red fraction
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was carefully separated from the yellow upper portion using a spatula to avoid damaging the yellow fraction. The

red fraction was discarded, and then, using a membrane preparation forceps, the clot was compressed to

completely express the serum, forming the membrane.

* Immediately after blood extraction, the atraumatic exodontia of the dental pieces was performed, with the
previous creation of a mucoperiosteal flap.

*  The extracted teeth were immediately processed: Using frustoconical diamond burs, deposits of tartar and
periodontal tissue adhered to the root of the extracted teeth were cleaned. Any remaining amalgams,
composites, gutta-percha or restorations present on the teeth were removed, along with a small margin of
additional tissue (even if it seemed suitable for obtaining dentin) as a safety measure to remove any non-
visible materials or products such as amalgam oxides, adhesives, etc.

The teeth were safely fractionated into pieces no larger than 4 or 5 mm using a diamond disc NTI 806
104 355 514, while holding the tooth with a Crile-Wood CT needle holder. These dental fractions were washed
with saline solution and then dried using oil-free compressed air. The pieces were placed in the Tooth Transformer
device in necessary amounts to prevent overloading the grinder. In several batches, the portion were processed
for 5 minutes, resulting in a biomaterial ranging in size between 0.4 and 0.8 mm. Smaller particles were sieved
and discarded from the receptacle containing the processed material, which has perforations at its base for this
purpose.

Once it was observed that the tooth was sufficiently triturated and that no inappropriate-sized pieces
remained in the container, the cartridge was perforated and inserted to allow the machine to proceed with a second
cycle of demineralization, disinfection, washing, and hydration.

*  During the graft material preparation, the alveoli were covered with gauzes moistened with saline solution
(Vitulia 9%). When the second cycle of the Tooth-transforming device commenced, the surgical procedure
recommenced, involving a through and comprehensive curettage of the alveolar area. Finally, the entire
region to be regenerated underwent a gentle milling process using a round carbideTungsten to ensure that
only bone tissue remained in the alveolus and that it had sufficient bleeding.

*  Once the alveolus was deemed suitable for regeneration, it was filled with the processed dentin. Subsequently,
the coronal portion of the alveolus was sealed with a 0.2 mm thick type I highly purified equine atelocollagen
membrane (Collygen), immobilized with suture points to the mucoperiosteal flap or allowed to be held in
place by the weight of the flap. Additionally, this membrane was covered with an autologous CGF membrane
(Concentrated Growth Factors).

»  The flaps were repositioned, and in cases where necessary, prior surgical maneuvers were performed to ensure
elongation coupled with basic nylon sutures for effective closure of the surgical site.

* At 10 days post-surgery, wound checks were performed, and sutures were removed.

Image Analysis:

»  The image analysis was performed using the Blue Sky Bio 4 software, with images obtained from a Planmeca
CBCT device, the ProMax 3D Mid.

* For the analysis, once the STL (Standard Triangle Language) files were loaded into the software, a
quadrilateral was designed in the regenerated area to be implanted, excluding the buccal and palatal/lingual
bone plates. This quadrilateral was divided into 6 zones: three vestibular zones and three buccal
(palatal/lingual) zones. These zones were labeled Vc, Vm, and Va (coronal, medial and apical successively)
for the vestibular areas, and Bc, Bm, and Ba for the buccal or palatal/lingual areas. At the center of each zone,
using a dedicated tool in the program, the Hounsfield units were determined, and the average values were
calculated (Fig 1). This procedure was carried out for images obtained in the regenerated area at 3, 6, 9, and
12 months, except for 11 cases where the analysis was performed at 3 and 6 months before subsequent implant
surgery. In these implant cases, the Implant Stability Quotient (ISQ) was measured using the Ostell device.
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Fig. 1 V¢, Vm, and Va (coronal, medial and apical vestibular area) and Bc, Bm, and Ba ( buccal or
palatal/lingual areas).

Statistical Analysis:

To analyze the evolution of the Hounsfield units and compare them between groups, we used mixed-
effects linear regression models with random intercepts and repeated measures, adjusted for tobacco use.
Generalized Linear Mixed Models (GLMM) were run with robust covariance estimation to handle potential
violations of model assumptions. Marginal means and 95% confidence intervals are reported for all analyses.
Different levels of significance were employed in the analyses (1% (¢=0.01), 5% (0=0.05), 10% (0=0.1)).

IBM SPSS Statistics 26 software was used for all statistical analyses.

III.  Results:
A total of 56 patients were included in this study, comprising 30 women and 26 men, with ages ranging
from 21 to 81 years and an average of 52.09 years of age (£15.03) (Fig. 2). Among the participants, 25% were
taking medications, 21% were smokers, and 11% had hypertension (Fig 3).

Gender
W Male
M Female
Fig 2
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COMORBIDITIES

Medicines/crugs | 25 0%
smoker | 21.4%
Hypertensive _ 10,7%
Allergies _ 10,7%
Diabetes _ 8,9%
Hepatitis [l 1.8%
Cardiac - 1,8%
Hemorrhages = 0,0%

Depresion 0,0%

0,0% 5,0% 10,0% 15,0% 20,0% 25,0% 30,0%
Fig.3

Based solely on the alveoli, 28.4% of the alveoli belong to patients who take medications, and 25.4% of
the alveoli belong to patients who smoke.

To evaluate this study, we have established four distinct zones:
1. UF (Upper Front): Includes the upper canines and incisors.
2. UB (Upper Back): Includes the upper premolars and molars.
3. LF (Lower Front): Includes the lower canines and incisors.
4. LB (Lower Back): Includes the lower premolars and molars.

Evaluating all alveoli together without differentiating between regenerated and regenerated/implanted,
there is an average increase of 137,307 Hounsfield units at 6 months, rising from 578,771 Hounsfield units at 3
months to 716,078 Hounsfield units at 6 months (+24%) (F(116.646,1,125), p 0.000).

However, there are no significant differences in the changes according to the mouth zone
(F(0.190,3,128), p 0.903) (see Table 1):

* Inthe UF sector, the increase is 149,942 Hu.
* In the UB sector, the increase is 127,750 Hu.
¢ Inthe LF sector, the increase is 129,845 Hu.
* Inthe LB sector, the increase is 141,690 Hu.

For those who were only regenerated and not implanted, the mean value in Hounsfield units (Hu) at three
months after the regeneration was 566,865 [518,623; 615,107], indicating a bone density compatible with type III
bone. At six months, the density increased by approximately 25%, reaching an average of 707,574 Hu [666,399;
748,748] (1(9.707, 207) p 0.000), which brings it closer to type Il bone (800-1200 Hu). At nine months, the density
further increased to 812,457 Hu [761,651; 863,262] (+15% compared to six months and 43% over three months)
(t(6.418, 207) p 0.000). Finally, at 12 months, there was a further increase, with an average of 910,527 Hu
[851,169; 969,885] (t(4.595, 207) p 0.000), which is compatible with high-quality type II bone, and in some cases
approaching type I bone (Table 1).

Opverall, the evolutionary pattern of Hounsfield units differs significantly between mouth zones (F(3.982,
9,207), p 0.000). Between three and six months, the behavior is uniform in all mouth zones, with Hounsfield units
increasing to the same extent. Between six and nine months, all zones show a similar increase in average
Hounsfield units, except for the Lower Back zone (orange line), where there is no significant change (t(1.320,207)
p 0.188). Between nine and twelve months, only the Upper Front and Upper Back zones show a significant
increase (t(6.498,207) p<0.001 and t(2.369,207) p 0.019, respectively). (Fig 4)

Additionally, in general, the average Hounsfield units reached at each follow-up time differ significantly
between zones (F(8.475,3,207) p 0.000). The average Hounsfield unit values are statistically higher in the Lower
Front zone compared to the rest of the zones throughout the follow-up. At nine and twelve months, the average
Hounsfield unit values in the Upper Front zone are also higher than in the Backs zones (UB and LB) (Table 2).
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Among the participants patients, 11 of them underwent implant surgery six months after the regeneration
process. High stability values, averaging around 70 in ISQ, were achieved correlating with average of 752.83 Hu
(£123.81). A noteworthy and affirmative correlation between ISQ and Hounsfield units was observed at 6 months
(Spearman's Rho: 0.752, p<0.001 with ISQ_BP 6 and Rho: 0.694, p<0.001 with ISQ MP_6).(Fig 5)
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IV.  Discussion:

The aim of this study was to evaluate the bone quality obtained over the course of one year following
alveolar preservation with autologous dentin, as expressed by Hounsfield units.

While all biomaterials offer osteoconduction, not all of them are osteoinductive, like dentin, which
directly stimulates bone formation through morphogenetic proteins.

Numerous studies, such as Lee’s (11), provide excellent results supporting the existence of an effective
response to dentin grafting, whether combined with xenograft or not, without finding any secondary complications
in these works. Other studies, like Jeong’s (12), attempted to demonstrate the effectiveness of demineralized
dentin in the sinus lift technique. These had performed biopsies six months after the surgical technique in 27

patients and were able to observe adequate bone formation (46-87% of cases at six months) and implant survival
of 78%.
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One of the main characteristics of an ideal biomaterial is complete resorption: not occupying space that
should be taken by new bone. In this regard, studies conducted by Kim et al. (13) have demonstrated significant
resorption of dentin grafts at three months, leaving behind 39% to 79% of new bone based on biopsy findings.
The research group of Kabir and Murata (14) evaluated dentin grafts through clinical and radiographic controls at
3 and 12 months, revealing the adequate replacement of a significant portion of demineralized dentin matrix with
new bone tissue, preventing the distal bone resorption of the second molar that commonly occurs after third molar
extraction.

The latest systematic reviews (15) highlight that there are no statistically significant differences between
using dentin in granules or in block form, nor between using it alone or in combination with other biocompatible
graft materials. Nonetheless, it is evident that a substantial variability exists within studies concerning this topic,
characterized by diverse locations, anatomical considerations, evaluation methods and surgical techniques being
employed. This lack of uniformity significantly impacts the resultant outcomes.

In a study published in 2019 by the team of Del Canto and Martinez Gonzélez (16) two groups were
established: a control group in which the alveolus remained unfilled after tooth extraction, and another group in
which the alveolar defect was filled with freshly processed demineralized dentin. Subsequently, dimensional and
densitometric analyses of the alveoli were conducted. The study concluded that the dentin grafting technique is a
promising approach that requires standardized protocols.

One of the latest literature reviews was published in 2022 by the research team of Grawish (17). They
analyzed all the searches in the Pubmed and Midline databases up until October 2021, which included relevant
articles on the use of demineralized dentin grafts as a material for bone regeneration. The review did not reach
any definitive conclusion and did not indicate a clear indication within the possible oral surgical techniques.
However, it pointed out that by using the appropriate particle size and respecting it’s a biological property,
demineralized dentin can be efficiently used as a substitute for some of the commonly used biomaterials in guided
bone regeneration techniques.

The latest systematic review we have been able to access was conducted by Luis Sanchez-Labrador from
the Complutense University of Madrid. Following the PRISMA guidelines, this review included relevant clinical
articles published before March 10, 2022 (18).

The review included studies in humans, with at least 4 patients whose treatment and subsequent
regeneration involved at least one surgical technique. Its main conclusions are that, after tooth extraction, this
technique is effective in maintaining bone volume, showing promising results in histological and
histomorphometric analysis, while reflecting a low rate of complications.

Furthermore, this newly formed bone must have sufficient quality to receive an implant, as primary
stability is essential for the success of implants. In a recent randomized and prospective clinical trial conducted
by Pang's team (19), they compared the vertical dimension of the grafted bone in 24 patients, with 12 of them
treated with demineralized dentin grafts and the other 12 with Bioss® grafts. The study demonstrated that both
groups showed favorable surgical wound healing, similar coefficients of implant stability indicating comparable
levels of osseointegration, and peri-implant bone maturation confirmed by biopsy and subsequent histological
analysis.

V.  Conclusions:

1. At 6 months after alveolar regeneration with autologous dentin, there is a 24% increase in bone density
compared to 3 months.

2. There are no significant differences between the different areas of the mouth, as the magnitudes of the
increases in each zone are statistically equal (Table 1).

3. Inthe alveoli that underwent regeneration without immediate implantation , there was a progressive increase
in Hu values over the course of a year, resulting in a final 60% increase in bone density compared to 3 months,
with some variations depending on the mouth area (Table 2 and Fig. 5).

4. In the alveoli regenerated using this technique and subsequently implanted at 6 months, we observed a highly
positive and strong correlation between the immediately measured ISQ (Implant Stability Quotient) values
after implant insertion and the bone density expressed in Hu (preoperative values) in that area.

5. This study highlights the efficacy of alveolar preservation using autologous dentin and its positive influence
on bone quality expressed in Hounsfield units. These results suggest that this technique may-be a viable
option to enhance bone quality in edentulous areas before dental implant placement, which could have a
significant impact on the predictability and long-term success of implant supported dental rehabilitations.
However, further research is needed to confirm these findings and assess the clinical applicability in different
patient populations.
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First p-value: Time effect (if there is, in general, a significant change at 6 months, without separating by groups)
Second p-value: Time*Group effect (differences between changes per mouth area) Within each change between
moments, significance is indicated with asterisks:

*p-value < 0.1 (significant result at 90%)

** p-value < 0.05 (significant result at 95%)
*** p-value < 0.01 (significant result at 99%)
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First p-value: Time effect (if there is a significant overall change throughout the follow-up, without separating
by groups)
Second p-value: Time*Group effect (differences in evolutionary patterns by mouth area)
Within each change between moments, it is indicated with asterisks if the change is significant or not.
* p-value < 0.1

** p-value < 0.05 (significant result at 95%)
< 0.01 (significant result at 99

*** p-value

(significant result at 90%)
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semidesmineralizada y su resolucion radiografica después de un afio.
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Utilizacion del injerto de dentina desmineralizada y PRP
como terapéutica complementaria en la exodoncia de un
canino incluido en un paciente adulto. Caso clinico (I)

Quevedo Bisonni, Miguel* Sciaini Lewis, Valeria* Sudrez Gonzdlez, Marisol* Gomes Souto, Isabel* Pose Rodriguez, José Manuel**

INTRODUCCION

La extraccion de un diente genera, a corto y medio plazo,
un conjunto de cambios morfolégicos y fisioldgicos a
nivel alveolar, que en la actualidad podemos minimizar
mediante la utilizacion de diferentes técnicas quirdrgicas
de promocién ésea'.

*Profesor Tutor Clinico
Unidad Docente de Cirugia Oral
Facultad de Medicina y Odontologia
Universidad de Santiago de Compostela
*Profesor Asociado
Facultad de Medicina y Odontologia
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Universidad de Santiago de Compostela
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Miguel Quevedo Bisonni

Facultad de Medicina y Odontologia de Santiago
¢/ Entrerrios s/n. 15782-Santiago de Compostela
Teléfono: 981563100 - Ext 12358 - USC

Las técnicas de preservacion alveolar tienen como prin-
cipal objetivo limitar los cambios estructurales vertica-
les y horizontales del alveolo que se producen tras la
exodoncia de un diente, con la intencién de que, una vez
finalizado el proceso de cicatrizacién, se disponga del
mayor volumen 6seo que facilite una rehabilitaciéon pro-
tésica lo més estética y funcional posible tras la insercién
de los implantes osteointegrados.

A pesar de todo ello, y aun contando con las actuales
técnicas de preservacién alveolar, es imposible impedir
o limitar un cierto grado de reabsorcion, que se va a pro-
ducir sea cual sea el procedimiento utilizado?

En el ser humano, la dentina posee un contenido mine-
ral muy superior a cualquier derivado 6seo, ademas
de ser comparable con el hueso autégeno en dos de
sus propiedades: es osteocompatible y osteoconductor,
razén por la cual se encuentra en disposicion bioldgica
de poder proporcionar una matriz fisica sobre la que
asentar una nueva formacion 6sea, razones por las que
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FIGURA 1. Toma de sangre con via en el drez antecubital.

FIGURA 2. Procesado de la sangre del paviente para la técnica
de PRP.

FIGURA 3. Sindesmotomia y colgajo mucoperidstico vestibular.

podemos considerar a la dentina como un material bio-
I6gico y bioactivo éptimo para la regeneracién de los
tejidos duros.

La osteogénesis, la osteoinduccion y la osteoconduccién
son los principales procesos biolégicos que integran la
osteointegracion. La osteogénesis es el proceso median-
te el cual el hueso neoformado se desarrolla a partir
de células osteoprogenitoras. La osteoinduccién es la
estimulacién y activacion de células osteoprogenitoras
del tejido circundante a la lesién, mientras que la oste-
conduccion, es el proceso mediante el cual se facilita el
desarrollo de los vasos sanguineos que transportan los
elementos reparadores®.

Todos aceptamos que los injertos autélogos convencio-
nales son, por su histocompatibilidad y por su predicti-
bilidad, la mejor eleccién quirurgica para la obtencion de
hueso; sin embargo, no estan exentos de complicaciones
y limitaciones como son: la cantidad limitada de material

FIGURQ 4. Odontoseccién y exodoncia de la corona del diente.

de injerto que solemos obtener, la morbilidad del drea
donante, la duracién de la intervencion quirdrgica y el
conjunto de molestias y complicaciones postoperatorias.
Este nuevo protocolo clinico que hoy aplicamos aporta
osteogénesis, al favorecer el proceso de formacion de
tejido 6seo, también induce la osteoconduccién al apor-
tar la capacidad osteoconductiva del material que crea
para las células osteogénicas y también osteoinduccion
al transformar las células mesenquimales indiferenciadas
perivasculares en células osteoformadoras, en presencia
de ciertas sustancias como son las BMP-2°.

Por lo tanto, podemos considerar a nuestros dientes
como elementos portadores de proteinas que pueden
comportarse como un injerto convencional, ya que su
composicién y estructura biolégica es muy parecida al
hueso alveolar.

Hoy en dia sabemos que tanto los dientes como el
hueso alveolar derivan de las células de la cresta neural
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FIGURA 5.Colocacién de membrana de coldgeno.

y estdn compuestos por el mismo tipo de colageno,
que es el Tipo I*.

La mayor parte de las proteinas desde su origen son
comunes para hueso, dentina y cemento. La dentina,
como sabemos, representa mas del 80% de la estructura
del diente, contiene proteinas morfogenéticas que favo-
recen la formacién de hueso, y proteinas no derivadas
del coldgeno como son la osteocalcina, la osteonectina
y fosfoproteinas, implicadas todas ellas en la formacion
de la arquitectura dsea’.

Desde el punto de vista de su composicién, la dentina
posee un contenido inorganico del 70% del que la
mayor parte es coldgeno de tipo | y un contenido orga-
nico cercano al 30%, mientras que en el hueso alveolar
el contenido inorgénico es del 60% y el orgénico se
aproxima al 25%.

Fue Murata en el afo 2003° el primer investigador que
publicé la realizacion de un autoinjerto de dentina
humana. Posteriormente, este mismo grupo de inves-
tigacion planteé la utilizaciéon de la dentina como un
nuevo biomaterial y también como matriz portadora de
BMP (BMP-2) que, como sabemos, se encuentra invo-
lucrada en el proceso de formacion 6sea. Estos autores
demostraron que los tejidos muy calcificados como la
dentina no generan una osteoinduccién precoz ni la
formacién de tejido esponjoso®. También comprobaron
que, tras la desmineralizaciéon de la dentina, siguen
quedando bioactivas determinadas BMP, en concreto las
BMP-2, BMP-4 y BMP-7, que se unen en matrices ricas de
coldgeno, al igual que ocurre de manera fisiolégica en
el hueso’.

El grupo de investigacion de Kim* ha podido constatar
que, tras la aplicacion de este protocolo, se genera un
adecuado proceso de cicatrizacion, tanto por la eva-
luacion radiolégica, histoldgica y clinica, como por un

adecuado mantenimiento e integridad de la cresta 6sea
tras més de 30 meses de seguimiento clinico.

En este mismo sentido, estudios recientes de Murata®
han podido determinar que el hueso asi formado es
estable, se mantiene en las tres dimensiones del espa-
cio y, por tanto, es apto para poder ser considerado un
injerto autélogo.

Las ultimas modificaciones técnicas aportadas por el
grupo de Binderman® también han supuesto una clara
innovacion al simplificar el protocolo y concebirlo como
hoy lo planteamos; es decir, para poder ser aplicado en el
mismo momento de la exodoncia del diente. Este autor
también considera que la principal indicaciéon de esta
técnica quirdrgica son los dientes, cuya exodoncia se
realiza por compromiso periodontal y también aquellos
dientes que estan, como en nuestro caso, parcial o total-
mente incluidos en los maxilares.

Al tratarse de una técnica protocolizada, siempre que sea
posible debemos descartar los dientes con tratamientos
de endodoncia previa o cirugia periapical, asi como
todos aquellos que presentan obturaciones complejas,
0 con escaso material dentario remanente, que pudieran
distorsionar el resultado final del tratamiento®.

CASO CLiNICO

El presente caso clinico ha sido realizado en la Unidad
Docente de Cirugia Oral de la USC, en un paciente varén
de 24 afios, en el que inicialmente habiamos planificado
la exodoncia de un canino incluido a nivel palatino y
colocacién simultanea de un implante inmediato pos-
textraccién. Sin embargo, la amplia ostectomia necesaria
para su exodoncia, el gran tamano de la capsula eruptiva
que rodeaba al diente incluido y la escasa disponibilidad
Osea, aconsejaron diferir la insercion del implante a un
segundo tiempo quirdrgico.

El protocolo del tratamiento lo iniciamos con la extrac-
cién de sangre al paciente de la regidn antecubital, unos
minutos antes de iniciarse el acto quirurgico (figura 1)
utilizando un acceso venoso a través de una canula, para
iniciar el procesado del PRP?, con el objetivo de utilizarlo
como membrana para estabilizar el injerto y al tiempo
inducir y favorecer la mitogénesis, la angiogénesis y
estimular la liberacion de factores de crecimiento y pro-
mover la sintesis de fibroblastos (Figura 2)'.

Tras la anestesia convencional procedimos a levantar un
colgajo mucoperidstico por vestibular y palatino, dada
la posicion angulada del canino y por su cercania a los
incisivos superiores (Figura 3). A pesar de contar con un
CBCT previo que nos orientaba sobre su posicién espa-
cial, el diente presentaba en su luxacién cierto grado de
anquilosis por lo que, valorando su proximidad a otros
dientes, decidimos la realizacién de una odontoseccién
(Figuras 4 y 5). Tras eliminar de manera cuidadosa la
capsula eruptiva y lavar el drea quirdrgica procedimos a
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FIGURQ 8 Seccién del diente con disco antes de su procesado.

hidratar de manera continua el colgajo mucoperidsticoy
la cavidad residual con suero fisiolégico, mientras inicia-
bamos el procesado de los dientes con el equipo Tooth
Transformer (Figura 6).

El protocolo establecido se inicia con el lavado de toda
la superficie del diente y el pulido para eliminar todos
los elementos orgénicos adheridos, también con una
fresa de diamante eliminamos el contenido del canal
radicular intentando ensanchar ligeramente sus paredes
e irrigando de manera continua con suero fisiolégico.
Conservamos el esmalte del diente y aunque en este
caso no ha sido necesario al tratarse de un diente inclui-
do, procederiamos también a eliminar cualquier restau-
racién o anomalia estructural del diente. A continuacion
lo secamos con gasas y aire evitando la contaminacion
superficial con aceite (Figura 7).

El proceso continta con el tratamiento del diente y para
ello, y utilizando un disco nuevo, vamos a seccionarlo en

FIGURQ 9 Partes independientes del triturador.

trozos pequenos para facilitar la degranulacion y evitar
el bloqueo posterior del dispositivo por el excesivo dia-
metro de las porciones. Al tiempo que irrigamos conti-
nuamente con suero fisiolégico, debemos de ser muy
cuidadosos con la seccion superficial del esmalte del
diente para que no se deteriore ni se generen grietas en
su superficie (Figura 8). El triturador consta de tres partes
independientes que, a su vez, se esterilizan por separa-
do (Figura 9). Resulta fundamental colocar y ordenar los
trozos del diente en sentido correcto en el triturador,
evitando saturar con multiples trozos el triturador ya
que esta circunstancia podria afectar al volumen de la
granulometria (Figura 10).

El proceso de trituracion es esencial y tras él se produce
un aumento de volumen, lo que nos permitird la obten-
cién de unos granulos de 04 a 0,8 mm (Figura 11), lo cual
favorecerd su utilizacién y su posterior adaptabilidad
a los defectos 6seos. El proceso de tratamiento con el
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FIGURA 10 Partes del diente colocadas de manera orientada.

FIGURQ 12 Todo el proceso dura entre 30 - 40 FIGURQ 13 Cavidad residual tras la exodoncia del canino.

minutos.

Tooth Transformer tiene dos fases, tras finalizar la prime-
ra hay que comprobar que el didametro del granulado
obtenido es el correcto y se encuentra entre 300 y 1200
micras. La totalidad del proceso dura 40 minutos aproxi-
madamente (Figura 12).

En nuestro caso, cureteamos la cavidad residual para
inducir el sangrado de las paredes éseas y procedimos
a la colocacién del injerto de dentina desmineralizada
en la cavidad (Figuras 13 y 14). Es necesario recordar
que el volumen de injerto obtenido multiplica por 2'5
el volumen del canino que hemos extraido, lo que nos
permitira también la utilizacién de una parte del injerto,
a nivel vestibular.

Recordamos que, cuando se produce la inclusion del
canino superior, en la mayoria de los pacientes se genera b
una falta de desarrollo de la fosa y eminencia canina, por 3 5,

lo que para conseguir un adecuado perfil de emergencia  FIGURA 14 Se puede observar el dizmetro adecuado
del implante que colocaremos en el segundo tiempo  de los granulos
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FIGURA 16 Colocacién del injerto para crear un adecuado perfil
de emergencia.

FIGURQ 17 El injerto lo humectamos con suero fisioldgico.

quirdrgico, es necesario también colocar de manera
simultdnea un injerto de dentina a nivel vestibular. Para
ello, perforamos previamente la cortical ésea con la
ayuda del piezo surgery (Figuras 15, 16 y 17).

Una vez obtenido el plasma rico en plaquetas (Figura 18)
lo aplicamos en el drea vestibular y palatina adoptando
la forma de una membrana de estabilizacion del injerto
(Figura 19), favoreciendo asi la revascularizacién del drea
quirudrgica, la migracion de las células pluripotenciales y
aumentando la mitogénesis de células osteoprogenito-
ras y fibroblastos. Creemos que es necesario estabilizar
con la mayor precision posible la membrana de PRP
sobre toda la extension del injerto (Figura 20), para evitar
pérdidas prematuras del material o la dehiscencia de la
propia membrana. Preferimos sobrecontornear el perfil
de emergencia en dos o tres milimetros puesto que, en
los meses siguientes a la intervencion, siempre se produ-
cira cierto grado de reabsorcion.

FIGURQ 18 Preparacién del PRP.

La intervencion quirurgica finaliza con la reposicién del
colgajo mucoperiéstico y la sutura con monofilamento.
En nuestro caso, y a pesar de que diversos autores en la
literatura® sefalan un periodo de dos o tres meses para
realizar la cirugia de insercién del implante, creemos mas
conveniente esperar cuatro meses, para poder asi con-
seguir un perfil de emergencia mas estético y funcional
sobre el que poder establecer la rehabilitacion protésica.

DISCUSION

Numerosos autores en los ultimos anos, entre ellos
Lindhe?®, han referido que la composiciéon no organica y
organica de la dentina se parece mucho a la del tejido
6seo. En particular, su matriz orgdnica también esta
dominada por fibras de colageno tipo | y presenta pro-
teinas de composicion no coldgena, tales como fosfo-
proteinas, osteocalcina, proteoglicanos y glicoproteinas.
Los estudios de investigacién mas recientes han podido
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FIGURA 19 Conformacién del PRP en forma de membrana
oclusiva.

FIGURA 20 Estabilizacién de la membrana de PRP
sobre el injerto.

demostrar que la dentina utilizada con estructura par-
ticulada o bien en bloques presentaba propiedades
osteoconductivas y osteoinductivas, que podrian con-
siderarse por tanto parte fundamental del proceso de
remodelado 6seo*°".

En la actualidad existen dos protocolos de utilizacién del
injerto de dentina desmineralizada como sustituto éseo.
Por un lado, el que requiere ser procesado mediante un
procedimiento de desmineralizacién®¢ similar al que uti-
lizamos en el procesamiento del hueso alogénico, o bien
protocolos con material autégeno en fresco, en los que
la dentina se utiliza sin desmineralizar®.

En la primera alternativa, aunque la dentina desmi-
neralizada expone los factores de diferenciacion para
una osteogénesis efectiva, este hueso recién formado
posee una estructura muy débil para poder generar una
osteointegracién inmediata.

Por el contrario, en la segunda alternativa, con el Tooth

Transformer que es el protocolo que hemos utilizado
en nuestro caso clinico, nos va a vehiculizar una prepa-
racion de dentina libre de bacterias y, por lo tanto, su
utilizacién y estructuracién inmediata como biomaterial.
Desde el punto de vista de la granulometria del injerto,
también existe disparidad de criterios y asi, mientras un
grupo de investigadores utilizan el protocolo particula-
do®®, otros utilizan el injerto en bloque'™.

El grupo de investigacién de Binderman® ha utilizado un
protocolo clinico similar al nuestro, aunque a diferencia
de nuestro caso insertaban el implante el mismo dia de
la colocacion del injerto. En sus estudios histolégicos
pudieron comprobar cdmo la estructura de la cresta
alveolar y de los tejidos blandos se mantenia inaltera-
ble a medio y corto plazo, con valores similares a los
obtenidos utilizando hueso autélogo cortical u otros
biomateriales?®. También valores superiores a las técni-
cas convencionales ha obtenido en sus estudios Calvo
Guirado' aunque es preciso considerar que este estudio
ha sido realizado en animales de experimentacion, con
las l6gicas similitudes pero también las claras diferencias
con el medio humano oral.

Tanto Schwarz como Becker'*™ en sus Gltimos estudios
han utilizado bloques radiculares dentinarios proce-
sados, obteniendo un reemplazo mas homogéneo de
hueso en comparacién a los injertos autélogos 6seos
convencionales, y esta circunstancia es debida a que la
dentina se remodela muy lentamente en comparacién
a la mayoria de los biometariales*™. Es innegable que
estos dos estudios destacan el potencial estructural y
biolégico de esta técnica, como método alternativo a los
injertos clasicos.

Coincidimos con Beca Campoy'® en que los principales
problemas que hoy plantea este tipo de protocolos son,
por un lado, poder determinar la cantidad de BMP y
coldgeno tipo | disponible en el procesado del diente,
establecer el protocolo exacto antes de comenzar el tra-
tamiento, lo que exige establecer que parte o partes del
diente vamos a utilizar y por ultimo considerar siempre
el factor humano al no poder estandarizar los proce-
dimientos o los liquidos empleados para descristalizar
correctamente BMP y el coldgeno tipo I.

En nuestro caso clinico, utilizando el protocolo del Tooth
Transformer, hemos obtenido un tamafio de granulos
entre 0'4 y 0'8 mm, este volumen de material no varia a
lo largo del tiempo bajo presion, por lo que aporta unas
cualidades idoneas para conseguir una regeneracion
homogénea, vascularizada y bien mineralizada.

CONCLUSION

El injerto de dentina desmineralizada supone una nueva
opcidn terapéutica ante aquellos casos clinicos en los que
precisamos obtener una importante cantidad de injerto.
A pesar de que faltan estudios clinicos y experimentales a
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medio y largo plazo, creemos que se obtiene un material
de injerto adecuado, por su composicién casi idéntica a la
del hueso humano en iones de calcio y fésforo organizado
como hidroxiapatita y TCP.

Sabemos que, su fase organica contiene abundante
coladgeno tipo | y factores de crecimiento, ademas de
su caracteristica organizaciéon en microtibulos que va
a propiciar el crecimiento 6seo y favorecer la osteocon-
duccion, al tiempo que ha demostrado un comporta-
miento superior al de los xeno-derivados u otro tipo
de injertos.

Con los estudios que disponemos en la actualidad,
que como hemos mencionado son limitados, podemos
afirmar que el injerto de dentina autéloga no provoca
reaccion inmune, por lo que su incorporacion biolégica
y funcional es rapida, efectiva y predecible.
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INTRODUCCION

De todos los tejidos que intervienen en la composicion de
un diente, la dentina posee un contenido mineral superior
a cualquier derivado éseo, ademas de ser comparable con
el hueso autégeno en dos de sus propiedades: se trata de
un material biolégico osteocompatible y osteoconductor.
Esta es la razén por la cual se encuentra en disposicion de
poder proporcionar una matriz fisica sobre la que asentar
nuevas formaciones dseas, por lo tanto, podemos consi-
derar a la dentina como un material biolégico y bioactivo
Optimo para la regeneracién de los tejidos duros.
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La osteogénesis, la osteoinduccién y la osteoconduccion
son los procesos bioldgicos principales que integran la
osteointegracion. La osteogénesis es el proceso por el
que el hueso neoformado se desarrolla a partir de células
osteoprogenitoras. La osteoinduccion es la estimulacién
y activacién de células osteoprogenitoras del tejido cir-
cundante a la lesidon, mientras que la osteoconduccién,
es el proceso mediante el cual se facilita el desarrollo de
los vasos sanguineos que vehiculizan los elementos clave
que van a intervenir en el proceso de regeneracion 6sea
guiada.

En estos ultimos afos, los avances en la utilizacién de
tejidos nos han demostrado que los injertos autélogos
convencionales son, por su histocompatibilidad y por su
predictibilidad, la mejor eleccién quirurgica para la ob-
tencion de hueso, sin embargo, tienen complicaciones y
limitaciones como son: la poca cantidad de material de
injerto que podemos obtener, la morbilidad de la zona
donante, la duracién de la intervencién quirurgica y el
conjunto de molestias y complicaciones postoperatorias,
incluidas las psicolégicas por parte del paciente'.

Este nuevo protocolo clinico que hoy modificamos apor-
ta osteogénesis, al favorecer el proceso de formacion de
tejido 6seo, también induce la osteoconduccién, al apor-
tar la capacidad osteoconductiva del material que crea
para las células osteogénicas y también, osteoinduccion,
al transformar las células mesenquimales indiferenciadas
perivasculares en células osteoformadoras, en presencia
de ciertas sustancias como son las BMP-2.

Por lo tanto, podemos considerar a nuestras estructuras
dentales como elementos portadores de proteinas que
pueden comportarse como un injerto convencional, ya
que su composicion y estructura biol6gica es muy pareci-
da ala del hueso alveolar.

Cuando realizamos la extraccion de un diente**se produ-
cen a medio plazo un conjunto de cambios morfoldgicos
que en la actualidad podemos regulary prever mediante
la utilizacién de técnicas de promocion ésea. Este con-
junto de cambios son mas intensos en los pacientes de
edad avanzada.

Es por ello que las técnicas de preservacién alveolar en
su conjunto, tienen como principal objetivo controlar
el conjunto de cambios estructurales a nivel vertical y
horizontal que se producen a nivel alveolar una vez que
finaliza la exodoncia quirdrgica de un diente, y por otra
parte, facilitan la promocion ésea asegurando un ade-
cuado perfil de emergencia cuando por ejemplo, pos-
teriormente rehabilitamos con una corona protésica un
implante osteointegrado.

Numerosos factores hormonalesy locales actuan favore-
ciendo elaumento o disminucién de la reabsorcion 6sea,
el aumento del numero y actividad de los osteoblastos,
y también la mineralizacién o el aumento de la matriz
osteoide.

Tal como ocurre con las hormonas tiroideas y paratiroi-
deas, la insulina, los glucocorticoides, los andrégenos y
estrégenos y numerosos factores de crecimiento y cito-
quinas, todos ellos, con mecanismos de accién muy com-
plejos y totalmente involucrados en los procesos de rege-
neracion 6sea que se producen a nivel oral.

En el nuestro sistema éseo, pueden repararse pequefas
lesiones, sin que se produzcan apenas pérdidas de volu-
men mineral, pero la restauracién del proceso alveolar
siempre conlleva una pérdida de volumen, que es pro-
porcional al proceso de reabsorcién previo. El complejo
proceso de la renovacion dsea, es secundario a la cicatriza-
cién, y sabemos que el nuevo tejido formado no presenta
las mismas caracteristicas estructurales que el inicial, y que
por lo tanto en la mayoria de las ocasiones, no podemos
garantizar la reparacion total de la estructura histoldgica.

EVOLUCION DEL INJERTO DE DENTINA
DESMINERALIZADA

Uno de los primeros estudios en los que se pudo intuir la
posible utilizacién del injerto de dentina humana, en el
proceso de reparaciéon de lesiones dseas, consistié en la
utilizacién de matriz de dentina humana desmineralizada,
perforada artificialmente, en seis defectos de cresta iliaca
de ovejas, sacrificando tres ovejas a los dos meses y tres
ovejas a los cuatro meses, demostrando nueva formaciéon
6sea enlos bordes del bloque de dentina desmineralizada
alos dos meses, pero no dentro del material. Sin embargo,
si que hubo formacién ésea dentro del bloque de dentina
a los cuatro meses, donde se observé una regeneraciéon
Osea excelente.

En este estudio se pudo comprobar que la BMP-2 produ-
cia mejor osteoinduccién en materiales porosos que en
materiales no porosos, ya que poros de 300 micrémetros
de diametro permitieron la infiltracion de células forma-
doras de hueso y osteoclastos. Los andamiajes de denti-
na con perforaciones artificiales mostraron angiogénesis
por la formacién de nuevos capilares y desarrollo de los ya
existentes, y por tanto, una mejor difusién del transporte
de oxigeno y otros nutrientes®.

Esta matriz de dentina humana desmineralizada también
se ha utilizado como material de injerto en otro estudio,
en alveolos de 32 roedores, realizando un andlisis histold-
gico, morfométrico e inmunohistoquimicoalos 3,7, 14y
21 dias después de la cirugia, y dando como resultado un
aumento de la expresion del VEGF, que es el factor proan-
giogénico mas importante en los procesos de neovascula-
rizacion fisioldgica y patolégica’.

Una revisién sistematica sobre los métodos de procesado
de la dentina en ingenieria dsea titular ha podido poner
de manifiesto que el proceso de desmineralizacién de la
dentina aumenta la osteoinduccién y disminuye la anti-
genicidad, siendo esta la razén por la cudl a partir de 2008
todos los estudios en humanos y animales usan matriz de
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dentina desmineralizada, ya que el proceso de desmine-
ralizacion previene la desnaturalizacion de proteinas, para
mantener los factores de crecimiento y las proteinas invo-
lucradas en la osteoinduccion. Ademads, concluyen que el
tamano de particula ideal para promover la regeneraciéon
Osea es de 75-500 micrometros de didmetro®.

Fue Murata en el 2003° el primer investigador que de una
manera sistematica, publico la realizacion de un autoinjer-
to de dentina humana. Afos mas tarde, este mismo grupo
de investigacion planted el uso de la dentina como un
nuevo biomaterial y también como matriz portadora de
BMP (BMP-2) que, como sabemos, se encuentra involucra-
da en la formacion ésea.

Estos autores demostraron que los tejidos muy calcifica-
dos, como la dentina, no generan una osteoinduccion
precoz nila formacion de tejido esponjoso. También com-
probaron que, tras la desmineralizacion de la dentina,
siguen quedando bioactivas determinadas BMP, en con-
creto las BMP-2, BMP-4 y BMP-7, que se unen en matrices
ricas de coldgeno, tal y como sucede de forma fisiologica
en el hueso. Este mismo grupo de investigacién, en estu-
dios posteriores, ha podido certificar que el hueso que se
forma de esta manera es muy estable, se mantiene en las
tres dimensiones del espacio y por tanto, tiene todas las
caracteristicas histoldgicas y fisicas para poder ser consi-
derado como un injerto autélogo.

Las ultimas modificaciones técnicas aportadas por el
grupo de Binderman' también han supuesto una clara
innovacion al simplificar el protocolo y concebirlo como
hoy lo planteamos. Es decir, para poder ser aplicado en el
mismo momento de la exodoncia del diente. Este autor
también considera que la principal indicacién de esta téc-
nica quirdrgica son los dientes, cuya exodoncia se realiza
por compromiso periodontal y también aquellos dientes
que estan, como en nuestro caso, parcial o totalmente
incluidos en los maxilares.

Al tratarse de una técnica protocolizada, siempre que sea
posible debemos descartar los dientes con tratamientos
de endodoncia previa o cirugia periapical, asi como aque-
llos que presentan obturaciones complejas, o con escaso
material dentario remanente, ya que podria distorsionar el
resultado final del tratamiento

JUSTIFICACION DEL CASO CLIiNICO

Hoy sabemos que la técnica de PRF no solo es un escalén
evolutivo del PRP, ya que aunque aparentemente tiene
similares objetivos terapéuticos, es capaz de liberar los
factores de crecimiento de una manera secuencial y pro-
gresiva, de manera que sus efectos a corto y medio plazo
se prolongan en el tiempo.

Los factores de crecimiento son los elementos que estimu-
lan las células madre, que a la vez de una manera progra-
mada mejoran el colageno y la elastina de la piel, basan-
donos en el principio bioldgico, de que las plaquetas del

PRF sobreviven mejor que las del PRP y por ello, se induce
un proceso de estabilizacién y cicatrizacién mas intenso.
Pero existe por supuesto, una justificacion clinica y social
de gran importancia para la Medicina y la Odontologia.
Desde hace unos 25 afos, se ha incrementado de manera
exponencial la esperanza de vida de nuestros pacientes.
Pacientes que en la mayoria de los casos se encuentran
polimedicados, padecen enfermedades crénicas y tienen
un grado muy limitado de autonomia, no solo en el con-
cepto de movilidad, sino también en el econémicoy en los
autocuidados.

Debido a estas circunstancias se ha incrementado el nu-
mero de defectos 6seos en nuestros pacientes al hacerlo
también las lesiones periodontales de larga evolucién, al
padecer un mayor niumero de lesiones granulomatosas y
quisticas, y también, debido a la aparicion de fenémenos
clinicos indeseables como puede ser la osteonecrosis de
los maxilares inducida por el consumo crénico de los bis-
fosfonatos.

No podemos olvidar tampoco que la mayoria de estos pa-
cientes, poseen enfermedades que van a complicar y difi-
cultar el proceso de regeneracién 6sea como pueden ser
las enfermedades autoinmunes, la hipertensién arterial,
la diabetes, los trastornos de la coagulaciéon y en general,
se encuentran tratados con farmacos cuyos componentes
pueden interferir con el normal proceso de osteogénesis,
como es el caso de los inhibidores selectivos de la recapta-
cion de serotonina.

En nuestro caso clinico, se trataba paralelamente de apro-
vechar la misma estirpe dentaria de dos dientes incluidos
para rellenar el defecto creado por las lesiones quisticas y
la exodoncia previa del diente, no incrementando el gasto
por parte del paciente, pero lo que creemos que es mas
importante, crear una estructura 6sea estable, cuya rege-
neracion se mantendra en el tiempo y con la ausencia de
las complicaciones inmunoldgicas derivadas de la utiliza-
cién de un injerto heterélogo.

CASO CLiNICO

Paciente mujer de 20 afios, sin antecedentes de impor-
tancia que acude a la Unidad Clinica de Cirugia oral de la
Facultad de Medicina y Odontologia de la Universidad de
Santiago de Compostela.

La paciente acude a nuestra unidad refiriendo un dolor
agudo irradiado en el drea del incisivo lateral superior de-
recho, por lo que se determina realizar diferentes pruebas
complementarias clinicas y por laimagen.

En la ortopantomografia (Figura 1) inicial pudimos obser-
var una imagen radiolucida de aspecto quistico en el inci-
sivo lateral derecho asociada a una fractura radicular por
compresion, y también de manera paralela, se diagnos-
tico la inclusién del incisivo central superior, la inclusién
del tercer molar superior izquierdo y de ambos terceros
molares inferiores.
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FIGURA 3. Posicion del diente incluido en el maxilar.

FIGURC 5. Legrado del diente 12.

Indicamos también la realizacién de un CBCT para esta-
blecer la extensién palatina del quiste apical y determinar
la posicion mixta del diente incluido en el maxilar superior
para orientar su exodoncia (Figuras 2, 3).

FIGURA 4. Distribucion irregular del espacio disponible.

La paciente nos refiere también en esta primera consul-
ta, que desea realizar modificaciones en las coronas de
cerdmica del sector anterior y mejorar la distribucion de
espacio de sus corredores bucales. Por dicha razén, se le
plantea la realizacién de un tratamiento multidisciplinar
que incluye técnicas de cirugia bucal, ortodoncia, perio-
donciay protesis (Figura 4).

Antes de iniciar el procedimiento quirdrgico realizamos la
extraccion de sangre de la vena antecubital del paciente
en tubos de 9 mly se procede a su inmediata centrifuga-
cion, utilizando en este caso la centrifuga IntraSpin, a 2.700
rpm durante 12 minutos. Los tubos que utilizamos en la
extraccion sanguinea tienen que estar aprobados para
su uso clinico segun la norma I1SO 10993, ya que los tubos
que utilizamos habitualmente para otros fines pueden in-
ducir citotoxicidad, mutagenicidad, irritacion intradérmica
y hemolisis, entre otros muchos efectos indeseables.
Iniciamos el tratamiento con la la exodoncia del diente
12 en dos fragmentos, legrando la cavidad residual que
tenia una amplia extensidn hacia palatino y que poste-
riormente serd cubierta con una membrana de coldgeno
—Collygen— (Figura 5).
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FIGURA 6. Posicién mixta del diente incluido.

FIGUR{ 8. Defecto 6seo residual tras la exodoncia.

De manera simultdnea realizamos la exodoncia del dien-
te 28 y del diente 21, con ostectomia y odontoseccion, ya
que permanecia incluido en la pocion anterior del maxi-
lar en situacién mixta (Figuras 6, 7, 8). Ambos dientes se-
ran procesados al mismo tiempo en el Tooth Transformer,
mientras preparamos las areas receptoras del injerto de
dentina desmineralizada.

El proceso de trituracion de los dientes es determinante
y, tras él, se produce un aumento de volumen, lo que nos
permitird la obtencion de unos gréanulos de 0,4 a 0,8 mm,
lo cual favorecerd su utilizacién y su posterior adaptabili-
dad a los defectos éseos.

Esta parte del tratamiento tiene dos fases y, tras finali-
zar la primera, hay que comprobar que el didametro del

Anexos

FIGURA 9.

de los trozos en
la trituradora.

FIGURA 10.
Aspecto de la
dentina

y su granulado..

granulado obtenido es el correcto y se encuentra entre
300y 1200 micras. Todo el proceso de elaboracién meca-
nica de la dentina se prolonga durante 40 minutos aproxi-
madamente (Figuras 9, 10).
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FIGURC 15. Reposicion del colgajo y sutura..

Tras irrigar convenientemente con suero fisiologico, pro-
cedimos a rellenar todas las cavidades existentes en los
dientes 12, 21 y el alvéolo del diente 28 que acabamos de
extraer (Figuras 11, 12).

Por ultimo, para evitar la pérdida del material de injerto
y conseguir una cierta estabilidad tridimensional proce-
demos a colocar membranas de coldgeno —Collygen—

fijadas con microtornillos para evitar su desplazamiento
(Figuras 13, 14).

El tratamiento finaliza con la reposicion del colgajo muco-
periésticoy la sutura con Nylon 4.0 —Biosintex— mediante
puntos sueltos evitando la tensién excesiva en el colgajo
que induciria un incremento de la reabsorcién en las pri-
meras horas (Figura 15).
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FIGUR 16. Imagen mediata posquirurgica.

En las diferentes proyecciones del CBCT, realizadas tras
el tratamiento quirdrgico, podemos comprobar como de
manera inmediata y cien dias después de la colocacion del
injerto de dentina desmineralizada, este se encuentra ya
siendo sustituido por tejido éseo cuyo proceso termina
definitivamente entre los 6-8 meses (Figuras 16, 17).

El tratamiento multidisciplinar se ha iniciado a los seis
meses tras la colocacion del injerto, mediante la utiliza-
cién de alineadores para desplazar, mesializar y distalizar
dientes, para posteriormente insertar un implante os-
teointegrado y finalizar el tratamiento con la rehabilita-
cién protésica que incluird un ajuste oclusal y la coloca-
cién de unas nuevas coronas de Zirconio.

DISCUSION

En la actualidad existen dos protocolos de utilizacién del
injerto de dentina desmineralizada como sustituto 6seo.
Por un lado, el que requiere ser procesado mediante un
procedimiento de desmineralizacién similar al que utili-
zamos en el procesamiento del hueso alogénico, o bien
protocolos con material autégeno en fresco, en los que la
dentina se utiliza sin desmineralizar.

En la primera de las técnicas, aunque la dentina desmi-
neralizada expone los factores de diferenciacién para una
osteogénesis efectiva, este hueso recién formado posee
una estructura muy débil para poder generar una osteoin-
tegracion inmediata.

Por el contrario, en la segunda alternativa, con el Tooth
Transformer —que es el protocolo que llevamos utilizando
en nuestra Unidad clinica de Cirugia Oral de la Universidad
de Santiago desde hace cuatro afos—, nos va a proveer
una preparacion de dentina libre de bacterias y, por lo
tanto, su estructuracién previsible y su utilizaciéon inme-
diata como biomaterial''.

Desde el punto de vista de la granulometria del injerto,
también existe disparidad de criterios y asi, mientras un
grupo de investigadores utilizan el protocolo particulado,
otros utilizan el injerto en bloque, con resultados que sin-
ceramente no son radicalmente distintos. Siempre hemos
coincidido con Beca Campoy'? en que los principales

FIGURA 17. Imagen a los 100 dfas de realizarse el injerto.

problemas que hoy plantea este tipo de protocolos son,
por un lado, poder determinar la cantidad de BMP y cola-
geno tipo I disponible en el procesado del diente, estable-
cer el protocolo exacto antes de comenzar el tratamiento,
lo que exige disponer qué parte o partes del diente vamos
a utilizar y, por ultimo, considerar siempre el factor huma-
no, al no poder estandarizar los procedimientos o los liqui-
dos empleados para descristalizar correctamente BMP y el
coladgeno tipo l.

En nuestro caso clinico, utilizando el protocolo del Tooth
Transformer, hemos obtenido un tamafo de granulos
entre 0.4y 0.8 mm, este volumen de material no varia a lo
largo del tiempo bajo presion, por lo que aporta unas cua-
lidades idéneas para conseguir una regeneracién homo-
génea, vascularizada y bien mineralizada.

El empleo de estos materiales y estas técnicas en Odonto-
logia se basa principalmente en la alta aceptacion tisular
al tratarse de componentes autégenos. Estudios muestran
que el anadir fibrindgeno a biomateriales sustitutivos de
hueso, tanto alégenos como xendgenos, puede influir en
la actividad osteoblastica in vivo. A nivel molecular, ava-
lan una mejor respuesta tisular, tanto a nivel de los tejidos
blandos como de los tejidos duros, ante una mayor pre-
sencia de familias moleculares propias.

Coincidimos también con otros muchos autores que
establecen comparaciones entre la dentina desminera-
lizada y diversos injertos utilizados en el tratamiento de
defectos 6seos mandibulares. Un trabajo realizado por
Pangy Cols*"ha evidenciado la eficacia de este tipo de
injerto en series mas amplias en las que han evaluado la
estabilidad de la trabeculacion 6sea a los seis meses tras
realizado el injerto.

Una revision sistematica reciente también ha permitido
aproximarse a la fiabilidad de los injertos de dentina auté-
gena en casos de aumento de reborde alveolar previos a la
colocacion de implantes, mostrando una tasa de supervi-
vencia medida del implante del 97,7% con un periodo de
seguimiento medio de 28,1 meses.

En este mismo sentido, el estudio de Del Canto-Diaz y
cols' también ha mostrado resultados favorables con el
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uso de este tipo de injerto. Sus resultados muestran un
notable aumento de la densidad ésea y una reduccién de
la contraccién alveolar, tanto vertical como horizontal, con
el empleo de dentina autéloga, respecto al grupo control
sin ningun tipo de injerto.

En la actualidad, nos encontramos realizando los prime-
ros estudios histolégicos en colaboracion con la Funda-
cién Rof Codina, en la Facultad de Veterinaria de la Uni-
versidad de Santiago de Compostela (Campus de Lugo),
cuyos resultados aun no tenemos en su totalidad, pero si
podemos afirmar que revelan un claro incremento de la
densidad y trabeculacién ésea en aquellas dreas en las que
previamente habiamos utilizado el injerto de dentina. Se
establece también que, aproximadamente, a los ocho o
nueve meses desaparece casi por completo la dentina del
injerto y es sustituida por hueso estable desde un punto
de vista tridimensional.

En la actualidad, y con la misma linea de actuacién clini-
ca, nos encontramos realizando estudios prospectivos y
retrospectivos para poder establecer el grado de eficacia
de latécnica del injerto de dentina en alveolos postextrac-
cién en pacientes con edad avanzada, midiendo en CBCT
las unidades Hounsfield, en su rango de valor util que
abarca desde 1024 HU hasta 3071 HU.

CONCLUSION

Elinjerto de dentina desmineralizada, asociado a la utiliza-
cion de plasma rico en fibrina, supone una nueva opcién
terapéutica ante aquellos casos clinicos en los que preci-
samos obtener unaimportante cantidad de injerto ante la
existencia de diversos grados de reabsorcion 6sea. A pesar
de que faltan estudios basicos clinicos y experimentales
a medio y largo plazo, creemos que nos proporcionan un
volumen de injerto adecuado, por su composicién similar
ala del hueso humano.

Esta técnica se encuentra especialmente indicada y refor-
zada cuando podemos disponer de dientes incluidos en
los maxilares del mismo paciente, ya que nos aporta una
cantidad suficiente de injerto para hacer frente a los reque-
rimientos de la intervencion quirdrgica. Por otra parte, no
hay que olvidar que los dientes incluidos suelen tener su
estructura dental conservada, han permanecido aislados
del medio oral, sin contaminacion bacteriana y también
nos ofrecen una estirpe genética similar.
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El objetivo del presente estudio es el analisis de la calidad y
estructura Osea obtenida tras realizar técnicas de preservacion
alveolar mediante injertos de dentina desmineralizada utilizando la
tecnologia Tooth Transformer. Se trata de un estudio clinico
controlado aleatorizado, longitudinal y retrospectivo realizado de
acuerdo con la declaracion de Helsinki y que cuenta con la
aprobacion del comité de bioética de la Universidad de Santiago de
Compostela.

Se analizaron en este estudio las imagenes de una muestra inicial
de 67 alvéolos regenerados con dentina autéloga desmineralizada,

pertenecientes a 56 pacientes. De estos, 11 fueron implantados a los
6 meses de realizada la regeneracion, y los 56 restantes fueron el
objeto final del estudio, y por tanto observados a los 3, 6, 9y 12
meses posteriores a la preservacion alveolar. Los 56 pacientes que
participaron en el estudio, 30 mujeres y 26 hombres, tenian entre
21y 81 afios de edad, con una media de 52.09 afios (£15.03).
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