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RESUMEN

Objetivo: Comparar la actividad osteoblastica y el potencial osteogénico de la
recoleccion de particulas aut6logas durante la cirugia de implantes utilizando fresado de
baja velocidad sin irrigacion y fresado de alta velocidad con irrigacion. Materiales y
métodos: Treinta pacientes con ausencia bilateral de dientes de 3.6 y 4.6 fueron asignados
aleatoriamente a dos grupos (Grupo 1: fresado a baja velocidad sin irrigacion y Grupo 2:
fresado a alta velocidad con irrigacion) y se colocaron 60 implantes dentales individuales.
Se registro la temperatura en la punta de cada fresa y se peso el hueso extraido; también
se analizaron el tamafio de las particulas y los niveles de Cay P. Después del cultivo de
osteoblastos, se evaluaron la viabilidad celular, el ensayo del ciclo celular, la migracién
celular, la concentracion de factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) y la
formacion de nddulos mineralizados. Resultados: Aunque la temperatura de las fresas
fue ligeramente mayor en el grupo 1, no se observaron diferencias estadisticamente
significativas (p<0,05), sin embargo, la cantidad de hueso cosechado fue mayor
(p<0,001), el tamafio de las particulas fue mayor (p=0,019), y los niveles de Ca y P
también fueron mayores (p=0,582 y p=0,860). En relacion con la actividad osteoblastica
y el potencial osteogénico, en el grupo 1 se observo mayor proliferacion celular, mayor
namero de células en las fases G2/M y S, mayor capacidad de migracion celular, mayor
concentracion de VEGF y mayor cantidad de formacion de nddulos mineralizados.
Conclusiones: El fresado a baja velocidad sin irrigacién no produce un aumento
significativo de la temperatura 6sea en comparacion con el fresado convencional. Sin
embargo, se obtiene una mayor cantidad de hueso, con particulas 6seas de mayor tamafio
y mayores niveles de Cay P; ademas, la actividad osteoblastica y el potencial osteogénico

es mayor con esta técnica; pero son necesarios mas estudios clinicos.

Palabras clave: fresado a baja velocidad sin irrigacion, fresado a alta velocidad con

irrigacion, hueso extraido, actividad de osteoblastos, potencial osteogénico.



ABSTRACT

Objective: To compare the osteoblastic activity and osteogenic potential of autogenous
particle harvesting during implant surgery using low-speed drilling without irrigation and
high-speed drilling with irrigation. Materials and Methods: Thirty patients with bilateral
missing teeth of 3.6 and 4.6 were randomised into two groups (Group 1: low-speed
drilling without irrigation and Group 2: high-speed drilling with irrigation) and 60 single
dental implants were placed. The temperature at the tip of each drill was recorded and the
harvested bone was weighed, particle size and Ca and P levels were also analysed. After
osteoblast culture, cell viability, cell cycle assay, cell migration, vascular endothelial
growth factor (VEGF) concentration, and mineralised nodules formation were assessed.
Results: Although the temperature of the drills was slightly higher in group 1, no
statistically significant differences were observed (p<0.05), however, the amount of
harvested bone was higher (p<0.001), the size of the particles was higher (p=0.019), and
Ca and P levels were also higher (p=0.582 and p=0.860). In relation to osteoblastic
activity and osteogenic potential, higher cell proliferation, higher number of cells in G2/M
and S phases, higher cell migration capacity, higher VEGF concentration, and higher
amount of mineralised nodule formation were observed in group 1. Conclusions: Low-
speed drilling without irrigation does not result in a significant increase in bone
temperature compared to conventional drilling. However, a greater amount of bone is
obtained, with larger bone particles and higher Ca and P levels; in addition, osteoblastic
activity and osteogenic potential is higher with this technique; but further clinical studies

are necessary.

Keywords: Low-speed drilling without irrigation, high-speed drilling with irrigation,

harvested bone, osteoblast activity, osteogenic potential.
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Introduccion

1. INTRODUCCION

La rehabilitacion dental en pacientes parcial o totalmente edéntulos con implantes
dentales es un tratamiento habitual en la practica clinica diaria con resultados predecibles
a largo plazo (Chiapasco y Zaniboni, 2011). Con los grandes avances en implantologia
dental, la rehabilitacion sobre implantes se ha convertido en el plan de tratamiento idoneo

para la reposicion de dientes perdidos o con pronostico imposible (Liang y cols., 2017).

La ausencia de dientes suele ser resultado de una extraccion dental, un
traumatismo o de agenesia dental (Al-Ani y cols., 2017; Esposito y cols., 2008; Streckbein
y cols., 2019). La pérdida dental estd asociada a la reabsorcion 6sea del hueso alveolar y
a la formacion de defectos Oseos en la cresta 6sea maxilar (Reich y cols., 2011). En este
sentido, son diversos los factores que pueden dar lugar a defectos dseos del proceso
alveolar, tales como infecciones dentales, traumatismos dentoalveolares, trauma
quirargico debido a la extraccion o enfermedad periodontal. Los defectos 6seos afectan a
la colocacion del implante, ya que se traducen en un volumen 6seo insuficiente a nivel
vertical y/o horizontal, y en el peor de los casos a una relacion intermaxilar inadecuada,
dificultando el tratamiento, ademas, desde un punto de vista funcional y estético (Sorni y
cols., 1999; Hoexter., 2002; Esposito y cols., 2006, Aloy-Présper y cols., 2011; Chiapasco
y Zaniboni, 2011; Liang y cols., 2017).

La ausencia de dientes a partir del tercer mes puede provocar una atrofia local de
la cresta alveolar debido a la falta de fuerzas masticatorias y de estimulos funcionales
(Atwood, 1971; Atwood, 1979; Streckbein y cols., 2019). La necesidad de recuperar la
funcion masticatoria ha dado lugar a que el nimero de implantes dentales empleados para
la reposicion de dientes perdidos haya aumentado exponencialmente en los ultimos afios
(Stillman y Douglass, 1993; Murdock y Hoque, 1998; Manzano-Moreno y cols., 2013).
Los implantes dentales osteointegrados de titanio constituyen un tratamiento seguro con
tasas de éxito de alrededor del 95% a largo plazo (Moraschini y cols., 2015; Bernabeu-
Mira y cols.,, 2021). La estabilidad primaria juega un papel fundamental en la

oseointegracion de los implantes (Lioubavina-Hack y cols., 2006). Para garantizar la
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Introduccion

estabilidad primaria del implante, su osteointegracion y, por tanto, el éxito a largo plazo
es necesario un volumen 6seo adecuado (Buser y cols., 1999; Pefiarrocha-Diago y cols.,
2005; Aghaloo y Moy, 2007; Esposito y cols., 2008; Aloy-Prosper y cols., 2011;
Manzano-Moreno y cols., 2013; Liang y cols., 2017; Streckbein y cols., 2019). En este
sentido, un volumen o6seo inadecuado es la principal limitacion de esta terapia,
comprometiendo la supervivencia del implante y contraindicando este tratamiento en un
gran nimero de casos (Andersson y cols., 1995; Hunt y Jovanovic, 1999; Manzano-

Moreno y cols., 2013).

Los defectos 6seos en el hueso maxilar pueden solucionarse con ayuda de técnicas
regenerativas asociadas a injertos 6seos. El injerto dseo puede ser de diferentes origenes:
autdlogo o tratarse de sustitutos Oseos, que pueden ser alogénicos, xenogénicos o
aloplésticos, dependiendo de su origen (Hung y cols., 2020). El objetivo final es la

reconstruccion de la estructura y funcionalidad del hueso maxilar.

1.1. Caracteristicas del hueso maxilar y propiedades

El hueso maxilar se compone de dos porciones (Jordana y cols., 2017): (1) una
porcion mineral (alrededor del 70% del tejido) compuesto por fosfato calcico (calcio, Ca:
35,5%; fosforo, P: 18,5%; iones en forma de trazas). La cristalinidad y la relacion Ca/P
(que es entre 1,61 y 1,66) dependen de la edad y el tipo de hueso (cortical o esponjoso);
(2) una porcién organica (alrededor del 30%) de proteina (compuesto por un 95% de

colageno tipo I).

El hueso maxilar consta de una corteza exterior o cortical y una parte interna
medular o hueso trabecular. La resistencia a la compresion del hueso es de 150 MPa para
hueso cortical y 7 MPa para hueso trabecular. El hueso maxilar est4 sujeto a un proceso
de remodelacion 6sea mediante fenomenos constantes de reabsorcion y aposicion Osea.
Estos procesos son imprescindibles para mantener la estructura 6sea y para la adaptacion
a nuevas condiciones (Raggatt y Partridge, 2010; Shimizu y cols., 2023). Las cargas
mecanicas desempefian papeles importantes en la remodelacion dsea. Durante el proceso
de remodelacion, los osteocitos desempefan funciones cruciales como mecanosensores

para traducir la tensidn mecdnica en sefiales reguladoras en los osteoblastos y los
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osteoclastos (Bonewald., 2006; Klein-Nulend y cols., 2013; Lai y cols., 2015; Shimizu y
cols., 2023). Sin embargo, los mecanismos moleculares precisos por los cuales los

estimulos mecanicos afectan la funcion de los osteocitos atin no estan claros (Shimizu y

cols., 2023).

En este sentido, los osteocitos, que estdn incrustados en las lagunas Oseas,
constituyen mas del 90% de los componentes celulares del hueso maduro (Shimizu y
cols., 2023). Los osteocitos ubicados en los tejidos 0seos estan expuestos a diversas
fuerzas, incluida la gravedad, la compresion y la tensién (Wang y cols., 2019; Shimizu y
cols., 2023).

A diferencia de muchos otros érganos, los huesos humanos cicatrizan en
respuesta a lesiones o tratamientos quirdrgicos. La reparacion Gsea es un proceso que
utiliza el potencial regenerativo enddgeno para restaurar la estructura 6sea original, sin
aumentar el volumen 6seo. Aunque comparte ciertas similitudes con la reparacion dsea,
la regeneracion 6sea es un proceso complicado y bien orquestado, que generalmente
involucra elementos para promover la formacion de nuevos tejidos mineralizados y

conduce a un aumento de volumen 6seo (Ai-Agl y cols., 2008; Hu y Olsen, 2016).

1.2. Hueso autdlogo y sustitutos 0seos

1.2.1. Propiedades de los autoinjertos y sustitutos dseos

La reparacion Osea es una compleja cascada de procesos biologicos controlados
por numerosas citoquinas y factores de crecimiento que proporcionan sefiales en el lugar
de la lesion, permitiendo a las células madre y a las células inflamatorias migrar y
desencadenar el proceso de cicatrizacion (Jordana y cols., 2017). De este modo, es
imprescindible el desarrollo de materiales 6seos que sirvan como matriz osteoconductiva
para la liberacion de los factores de crecimiento necesarios para la Optima regeneracion
Osea y que proporcionen un espacio tridimensional y un soporte mecanico (Garai y Sinha,

2014; Liao y cols., 2014; Wubneh y cols., 2018).

Los sustitutos 6seos deben poseer una serie de propiedades para que puedan ser

utilizados en reconstruccion 6sea, como una composicion quimica similar a la del hueso
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maxilar, microporosidad, tamafio de particula, y unas cualidades de superficie y rugosidad
especificas (Buser, 2009). Segun la evidencia cientifica el sustituto dseo ideal (Greenwald
y cols., 2001; Giannoudis y cols., 2005) debe ser biocompatible, bioabsorbible, facil de
usar, econdmico, con una integridad estructural similar a la del hueso, (Giannoudis y cols.,
2005) una matriz osteoconductora y, ademas, debe contener factores osteoinductores,
capaces de reclutar y estimular células encargadas de la formacién y la reparacion 6sea

(Jordana y cols., 2017).

En la actualidad, no existe ningun sustituto 6seo que cumpla todos los requisitos
mencionados, por lo que estos sustitutos se utilizan frecuentemente en combinacion con
hueso aut6logo, con una membrana barrera, con material de osteosintesis o bien con otros

medios de estabilizacion 6sea (Jordana y cols., 2017).

La porosidad de un biomaterial condiciona sus propiedades mecénicas y el
crecimiento 0seo. Distinguimos, por un lado, la microporosidad debida a los poros de
tamafio < 10 um, la cual representa los espacios entre los granos o cristales del biomaterial
y permite la difusion de fluidos bioldgicos e intercambios idnicos (Ca**y PO43-); y, por
otra parte, la macroporosidad debida a poros con didmetros mayores a 100 um, que guian

en profundidad a las células (Jordana y cols., 2017).

El modo de integracion del injerto en el area receptora depende principalmente de
su origen y composicion (Khoury y Hanser, 2015). Los aloinjertos, xenoinjertos, asi como
el material aloplastico de origen sintético o natural, poseen propiedades osteoconductoras,
es decir, actian a modo de andamio para el crecimiento de hueso nuevo y por tanto quedan
integrados formando parte del hueso nuevo regenerado (Khoury y Hanser, 2015). No
obstante, los autoinjertos son osteoinductivos, osteogénicos y osteoconductivos, es decir,
poseen una mayor capacidad regenerativa en comparacion con los otros tipos de injertos.
Por ello, el hueso autdlogo se considera el estdndar de oro en las técnicas de aumento

0seo (Khoury y Hanser, 2015).
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- Propiedades de los autoinjertos y sustitutos Oseos:

osteoconduccion

La osteoconduccion es la capacidad que posee un material para permitir y guiar el
crecimiento 6seo en su interior, con una reabsorcion paulatina de la matriz implantada
(Albrektsson y Johansson, 2001). La formacion ésea alrededor de la superficie de los
implantes depende de la accion de células oOseas diferenciadas. Estas células pueden
originarse a partir de preosteoblastos/osteoblastos preexistentes que se activan por un
traumatismo o en células reclutadas a partir de células mesenquimales primitivas

mediante osteoinduccion (Frost, 1989; Frost 1989).

La osteoconduccion estd condicionada en gran parte por la osteoinduccion previa.
Se necesitan varios tipos de factores de crecimiento 6seo para la formacion de nuevo
hueso. En el ano 1980 Albrektsson estudio la osteoconduccion y remodelacion 6sea in
vivo y llegd a la conclusion de que para la formacidon dsea es necesaria la llamada
“vascularizacion completa” (Albrektsson y cols., 1980). Los factores de crecimiento son
tanto mitogénicos como angiogénicos (Trippel y cols., 1996). En la literatura cientifica
hay evidencia de que los factores de crecimiento que regulan el tejido 6seo incluyen el
factor de crecimiento similar a la insulina (IGF I, IT), factor de crecimiento de fibroblastos
(FGF), factor de crecimiento transformador beta (TGF-B) y factor de crecimiento
derivado de plaquetas (PDGF). Estos factores de crecimiento son proteinas que sirven

como agentes de sefializacion para las células (Trippel y cols., 1996).

Ademés, el crecimiento 6seo no ocurre sin un suministro de sangre adecuado
(Albrektsson y Johansson, 2001). Sin embargo, en el caso de los implantes, la conduccion
osea depende tanto de las condiciones para la regeneracion dsea, como del biomaterial

utilizado y sus respuestas (Albrektsson y cols., 1981).
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- Propiedades de los autoinjertos y sustitutos 0seos: osteoinduccion

La osteoinduccion es la capacidad que tiene un material para promover la formacién
de hueso nuevo en el sitio receptor. Se trata del reclutamiento de células inmaduras y la
estimulacion de estas células para que se conviertan en preosteoblastos (Frost, 1989;
Frost, 1989). Se trata del procedimiento mediante el cual las células primitivas,
indiferenciadas y pluripotentes son estimuladas para convertirse en nuevas células

formadoras de hueso.

Ademas de las células dseas diferenciadas (osteoblastos), los osteoclastos y
osteocitos, el hueso y los tejidos adyacentes contienen una serie de células menos
diferenciadas. Estas células indiferenciadas son de gran importancia para la formacion
Osea, cicatrizacion o estabilidad del implante. Estas células indiferenciadas pueden ser
reclutadas para formar células osteoprogenitoras (Young, 1963) y, posteriormente,
convertirse en células 6seas diferenciadas con el estimulo correcto (el agente inductivo),
una célula mesenquimatosa indiferenciada puede transformarse en un preosteoblasto, un

proceso que constituye la induccion 6sea (Albrektsson y Johansson, 2001).

En la evidencia cientifica se ha demostrado que los estimulos fisicos, tales como
el estrés o los tipos de sefiales eléctricas aplicadas de otro modo, influyen, directa o

indirectamente, en la induccion 6sea (Bassett, 1968; Dealler, 1981).

Se ha sugerido que los principales parametros para conseguir una osteoinduccion
exitosa son: 1) composicion quimica de los materiales y las propiedades de disolucion
relacionadas, las cuales crean un ambiente rico en iones de calcio y de fosfato, ii) la
geometria (porosidad, interconectividad y tamafio del poro) que ayuda al aporte de
nutrientes y de oxigeno y al reclutamiento de las células madre, ii1) la topografia de la
superficie y los microporos, que determinan el area superficial especifica y afecta a la
diferenciacion osteogénica de las células indiferenciadas tanto directamente
(diferenciacion mediada por la adhesion) o indirectamente (via absorcion/ precipitacion
de las proteinas endogenas relevantes), iv) la especie y la genética de los modelos

animales y v) el sitio de implantacion (Wang y cols., 2014; Wubneh y cols., 2018).
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- Propiedades de los autoinjertos y sustitutos Oseos:

osteointegracion

La osteointegracion da como resultado un contacto directo entre el hueso y la
superficie del implante sin una capa fibrosa intermedia (Branemark y cols., 1977;
Schroeder y cols., 1981; Albrektsson y Johansson, 2001; Salomé-Coll y cols., 2021). La
osteogénesis, la osteoinduccion y la osteoconduccion son fendmenos interrelacionados,
pero no idénticos, que concurren en la neoformacion 6sea. Ademads, la osteointegracion
es un proceso que depende de estos fendmenos (Branemark y cols., 1977; Albrektsson y

cols., 1981; Albrektsson y Johansson, 2001).

Osteogénico, osteoinductor y osteoconductor son propiedades que deben estar
presentes en el injerto dseo ideal (Albrektsson y Johansson , 2001). En este sentido, el
hueso autdlogo es rico en células osteogénicas y factores de crecimiento que le atribuyen
una excelente biocompatibilidad, ademas de propiedades osteoconductoras,
osteoinductivas y osteogénicas (Streckbein y cols., 2019). Estas propiedades pueden
variar entre los diferentes tipos de sustitutos 6seos (Albrektsson y Johansson, 2001).
Aunque recientemente se estan desarrollando sustitutos dseos que contienen células
osteogénicas expandidas en cultivo o factores de crecimiento osteoinductivos

(Albrektsson y Johansson, 2001).

Se considera fundamental que todas estas propiedades estén presentes en los
biomateriales puesto que deben desempefiar varias funciones en la regeneracion Osea,
entre las que se encuentran la resistencia mecanica, la biodegradabilidad y la capacidad
de soporte y de inducir la diferenciacion de las células regenerativas. Hasta la fecha,
ningin biomaterial cumple con todos estos criterios. No obstante, combinando ciertos
biomateriales que contengan caracteristicas especificas puede eludirse alguna de sus
limitaciones. Por tanto, varios estudios se han centrado en desarrollar y caracterizar

biomateriales bioactivos y biodegradables.
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1.3. Sustitutos d6seos: tipos

1.3.1. Materiales aloplasticos

Los injertos aloplasticos son materiales sintéticos cuya funcion primaria es rellenar
defectos dseos. Estos materiales tienen la ventaja de tener una disponibilidad ilimitada ya
que son elaborados fisicoquimicamente de manera industrial, la manipulacion es sencilla,
son faciles de almacenar y son materiales de gran calidad. El inconveniente que puede
presentar es la aparicion de reacciones a cuerpo extrano, dependiendo éstas de la

biocompatibilidad del material (Juang y Hon, 1994; Chiba y cols., 2003).

1.3.1.1. Materiales poliméricos

Derivado de la palabra griega, polis: “muchas” y meros: “unidades”.
Generalmente se dividen en dos categorias: biodegradables como el colageno, gelatina,
poli(acido lactico) (PLA) y poli(acido lactico-co-glicolico) (PLGA) y no biodegradables
como el poli(etileno) (PE), poli(etileno tereftalato) (PET) y poli(metil metacrilato)
(PMMA) (Buchko y cols., 2001; Zong y cols., 2002).

Son utilizados para aplicaciones biomédicas debido a su biocompatibilidad, disefio
flexible, superficie modificable, leve peso y naturaleza ductil. Sin embargo, los polimeros
tienen baja resistencia mecanica comparada a los metales y las ceramicas, lo que los hacen
a menudo ideales para reconstruccion de tejidos blandos (Buchko y cols., 2001; Zong y

cols., 2002).
1.3.1.2. Materiales metalicos

Algunos ejemplos son el acero inoxidable, aleaciones base-Co, Tiy sus aleaciones,
las cuales han sido ampliamente utilizadas, desde principios del siglo XX, como sustitutos
de tejidos duros. Sin embargo, el mddulo de elasticidad del acero y las aleaciones Co-Cr
es diez veces mayor que el del hueso natural; por esto, se han presentado complicaciones
debido a ciertas incompatibilidades mecénicas y estructurales entre el implante y el tejido
duro. Los metales poseen una gran resistencia mecanica a la traccidn, resistencia a la
fatiga, ductilidad y tenacidad en comparacion con los materiales ceramicos y poliméricos.
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Sin embargo, presentan problemas como puede ser la corrosion debido al contacto del
metal con el fluido corporal. Como consecuencia de esta corrosion, se liberan iones
metalicos con una gran facilidad para incorporarse al torrente sanguineo y cuyo efecto

puede ser muy perjudicial (Di Silvio y cols., 2002; Fukuba y cols., 2021)

De todos los biomateriales utilizados actualmente para el reemplazo de hueso, es
reconocido que el titanio comercialmente puro (Ti c.p.) y la aleacion Ti6Al4V, son los de
mejor comportamiento in vivo, debido a su excelente equilibrio entre propiedades
mecanicas, fisicoquimicas y biofuncionales. Sin embargo, a pesar de sus excelentes
prestaciones, una de las principales limitaciones que presentan estos biomateriales y que,
en muchos casos, comprometen la fiabilidad de los implantes es su mayor rigidez con
respecto a la del hueso, lo cual produce el apantallamiento de tensiones (stress shielding)
que promueve la reabsorcion alrededor del implante, con el consiguiente riesgo de
aflojamiento, fractura del hueso y/o del titanio (Di Silvio y cols., 2002; Fukuba y cols.,

2021).

1.3.1.3. Materiales ceramicos: hidroxiapatita, fosfatos calcicos,

bioceramicas bifasicas

Es fundamental para la ingenieria tisular la creacion de un material adecuado que
constituya una matriz para el crecimiento de hueso nuevo, por el hecho de regular el
comportamiento de las células, como la proliferacion y diferenciacion celular (Yang y
cols., 2014; Wubneh y cols., 2018). En la evidencia cientifica ha sido estudiada la
osteoconduccion de una gran variedad de materiales sintéticos, para la reconstruccion de
defectos Oseos (Garai y Sinha, 2014; Wang y cols., 2014). Estos materiales compuestos
estan disefiados para imitar los componentes que forman el hueso, para eliminar las
respuestas celulares especificas y para proporcionar un ambiente ideal para la formacion
de hueso (Wang y cols., 2014; Wubneh y cols., 2018). De este modo, la hidroxiapatita
(HA) y los fosfatos calcicos han sido utilizados exitosamente como materiales de injertos
Oseos para la regeneracion de los defectos del hueso debido a sus propiedades fisicas y

quimicas, y su similitud estructural al hueso natural. Los materiales basados en fosfato de
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calcio han sido aprobados por la Administracion de Alimentos y Medicamentos de los
Estados Unidos (FDA) para las aplicaciones clinicas en el campo de la cirugia dental y

ortopédica (Yang y cols., 2014; Yu y cols., 2017).

El desarrollo de fosfato de calcio de dos fases o ceramicas de fosfato célcico
bifasicas con >99% de estructura cristalina consistente en un 60% de HA y un 40% de B-
fosfato tricalcico (B-TCP) en forma de particula, hizo posible controlar la capacidad de
reabsorcion del B-TCP y al mismo tiempo mantener su propiedad osteoconductiva (Garai
y Sinha, 2014); ademas de acelerar la biorreabsorcion de la HA. De este modo, estas
ceramicas pueden ser clasificadas como reabsorbibles por su contenido en B-TCP, a la vez
que, la presencia de HA en la estructura retrasa la reabsorcion del material permitiendo

su presencia en el organismo el tiempo necesario para la formacion del nuevo callo 6seo.

El éxito de este biomaterial radica en las propiedades de la matriz (como su
biocompatibilidad, osteoconductividad y grado de degradacion) y de la arquitectura de la
matriz (su porosidad, el tamafio del poro y la morfologia de la superficie) (Garai y Sinha,
2014; Yu y cols., 2017; Hongshi y cols., 2018; Millan y cols., 2018). Gracias a esta
caracteristica inductiva el poro de esta ceramica permite alcanzar una mejor regeneracion
incluso en grandes defectos Oseos, sin la adicion de factores de crecimiento exdgenos (Yu

y cols., 2017; Hongshi y cols., 2018).

La principal caracteristica de las ceramicas bifasicas es que tanto la HA como el
B-TCP son osteoconductivos (Garai y Sinha, 2014; Yang y cols., 2014). Esta propiedad
osteoconductiva puede estimular la union de las células formadoras de hueso desde el
hospedador, asi como la migraciéon celular y la formacion de vasos sanguineos. De este
modo, HA y B-TCP pueden liberar activamente iones de calcio y de fosfato influyendo en
la concentracion ionica local con el fin de desencadenar y proporcionar la fuente necesaria
para la deposicion de calcio en la matriz y asi favorecer su posterior remodelacion (Yang
y cols., 2014). Histologicamente, se ha demostrado que este sustituto 6seo se integra
completamente en una red secundaria formada por hueso esponjoso, dando lugar a una
organizacion Osea casi completa de la antigua area del defecto (Bansal y cols., 2014). En
consecuencia, las matrices de HA/B-TCP son los materiales bioactivos mas adecuados

para la implantacion en areas de soporte de carga, pudiendo proporcionar una estabilidad
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estructural inicial (Bansal y cols., 2014; Yang y cols., 2014). Ademas, la hidroxiapatita y
el beta-fosfato tricalcico han demostrado tener una buena biocompatibilidad debido a que
estan compuestos por los mismos iones que el principal componente mineral del hueso y
no produce toxicidad sistémica o reaccion inmunoldgica (Garai y Sinha, 2014; Yang y

cols., 2014).

Las caracteristicas estructurales de las ceramicas a nivel macro y micrométrico
también se han establecido como posibles influencias en el potencial osteoinductivo de
estos biomateriales (Yang y cols., 2014). Asi mismo, la topografia de la superficie y la
rugosidad del biomaterial a un nivel micrométrico y nanométrico afectan a la union, la
sefializacion, la proliferacion y la diferenciacion de las células. Diferentes investigaciones
de las cerdmicas bifasicas como materiales de injerto 6seo en la reparacion de defectos
Oseos y periodontales han demostrado producir resultados més favorables que otro tipo
de materiales ya que tienen el potencial de completar el proceso de regeneracion en

defectos dseos de tamafo critico (Jain y cols., 2014; Yang y cols., 2014).

- Fosfatos calcicos

Las formas cristalinas en las que se pueden presentar los distintos tipos de fosfatos
tricalcicos (TCP) son: B-TCP, a-TCP, a’-TCP y y-TCP. En este sentido, es la forma de -
TCP la que posee mejores caracteristicas biologicas en comparacion con sus analogos. Es
un material que es ampliamente utilizado en clinica como sustituto del injerto 6seo
(Gallinetti y cols., 2014; Jain y cols., 2014) por sus propiedades osteoconductivas,
estabilidad estructural, biocompatibilidad y por poseer un equilibrio favorable entre
absorcion y degradacion. Dichas caracteristicas hacen que sea un material favorable para
llevar a cabo una regeneracion Osea tisular (Jain y cols., 2014; Bouler y cols., 2017; Wang
y cols., 2017). Este material posee una osteoconductividad alta a la vez que presenta una
reabsorcion relativamente fAcil en los fluidos corporales y en otras soluciones (Lee y cols.,
2013; Yang y cols., 2014; Wang y cols., 2017; Millan y cols., 2018). Esta particularidad
se traduce en un bajo riesgo de desencadenar una reaccién inmunologica al no ser
identificado por el organismo como un material extrafio y no permanecer durante mucho
tiempo en el mismo. Esto conlleva consecuencias adversas a la hora de lograr la
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formacion dsea (Lee y cols., 2013; Millan y cols., 2018), ya que, la tasa de curacion del
hueso disminuye radicalmente si la reabsorcion del material ocurre de forma mas rapida

que la formacion de nuevo tejido 6seo.

- Hidroxiapatita

La hidroxiapatita (HA) es un material inorganico de origen natural, el cual forma
parte del tejido mineralizado de los huesos y del esmalte de los dientes en los seres vivos.
Su composicion quimica es [(Caio(PO4)s(OH)2] (Jain y cols., 2014; Khajuria y cols.,
2015). Se utiliza como material de sustitucion 6sea debido a su composicion quimica
similar a la del hueso. Tiene una relacion calcio-fosfato de 1’67 (Jain y cols., 2014; Liao
y cols., 2014). Ademads, este componente inorganico principal del hueso, presenta
propiedades bioactivas, biodegradables y osteoconductivas. También son conocidas sus
caracteristicas de biocompatibilidad, no toxicidad, y de ausencia de respuesta inflamatoria
e inmunogénica cuando se implantan dentro del tejido conectivo y de los tejidos Oseos, y
es capaz de formar un enlace quimico directo con los tejidos 6seos adyacentes, de manera
que la deposicion de cristales minerales de hueso puede ocurrir directamente sobre la
superficie de las particulas de apatita implantadas (Jafarian y cols., 2008; Pinheiro y cols.,
2014). Por todo ello, es una de las opciones mas comunmente utilizadas en la
regeneracion osea (Garai y Sinha, 2014; Liao y cols., 2014). Los biomateriales de HA se
encuentran disponibles en varias formas como cementos de HA, HA no porosas, HA
porosas, HA de tamafio nanométrico y como biocerdmicas presentando en esta tltima una
estructura mas densa (Jain y cols., 2014). La hidroxiapatita sintética ha sido preparada
usando una variedad de métodos, como la precipitacion a partir de una solucion, de
deposicion hidrotermal, hidrolisis, sintesis mecano-quimica y técnicas de sol-gel.
Comunmente, los implantes de HA sintética se obtienen mediante la preparacion de
particulas de HA de tamafio nano o micrométrico y luego, proporcionandole la morfologia
o arquitectura deseada (Garai y Sinha, 2014). La hidroxiapatita en forma de matrices
porosas, sustratos o granulos ha sido ampliamente investigada para el uso en aplicaciones
biomédicas, asi como para la cirugia maxilofacial, periodontal y oral y para las

reconstrucciones esqueléticas, demostrado que la adicion de HA a las matrices dseas es
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capaz de mejorar la osteoconductividad y biocompatibilidad de las mismas (Garai y
Sinha, 2014; Liao y cols., 2014). Sin embargo, existen ciertas limitaciones debido a su
fragilidad inherente, su baja solubilidad in vivo (persistiendo muchas particulas
residuales) y a sus pobres propiedades mecanicas para ser utilizado como material de
reemplazo durante la reparacion de un hueso que soporta cargas (Garai y Sinha, 2014;
Liao y cols., 2014; Yang y cols., 2014). Con el objetivo de paliar su no biorreabsorcion,
se ha recurrido al uso de bioceramicas bifasicas compuestas por TCP e HA, a un tamafio

nano de particulas de hidroxiapatita con una alta relacion superficie-volumen (Garai y

Sinha, 2014).

1.3.2. Xenoinjertos

En lo que se refiere a los xenoinjertos, estos injertos provienen de una especie
no humana (Shibuya y Jupiter, 2015). Los xenoinjertos estan hechos de minerales 6seos
de origen animal, cuyo componente organico es eliminado para evitar el riesgo de
inmunogenicidad o transmision de enfermedades (Jordanay cols., 2017). En este sentido,
poseen una antigenicidad significativamente mayor que los aloinjertos, requieren un
procesamiento mas estéril, lo que finalmente puede resultar en una reduccién de sus
propiedades osteoinductivas. Si bien, debido a la alta disponibilidad de material, este tipo
de injertos pueden resultar menos costosos y disminuir el trauma de la técnica quirdrgica
(Shibuya y Jupiter, 2015). EI xenoinjerto mas cominmente utilizado en cirugia es el de
origen bovino (Shibuya y Jupiter, 2015).
La hidroxiapatita bovina constituye un excelente material osteoconductor y, debido a sus
propiedades de no reabsorcion, se comporta como un excelente estabilizador del espacio
tridimensional para la formacion de hueso nuevo durante la cicatrizacion (Albrektsson y
Johansson, 2001).
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1.3.3. Aloinjertos

Los aloinjertos se obtienen de otros individuos de la misma especie y se someten
a intensos procesos de esterilizacion (Shibuya y Jupiter, 2015). Es el trasplante de un
fragmento 6seo de un individuo a otro (Jordana y cols., 2017). Se preparan utilizando una
combinacion de diferentes procedimientos de procesamiento, lo cual hace que las
propiedades de los aloinjertos varien considerablemente (Shibuya y Jupiter, 2015). Un
proceso de esterilizacion mas potente puede eliminar las posibilidades de transmision de
enfermedades e infecciones, esto a su vez reduce sus propiedades osteogénicas y
osteoinductivas. Para matrices 6seas desmineralizadas (DBM), el injerto se toma de
cadaveres. Durante el proceso desmineralizacion industrial y liofilizacion del injerto 6seo,
la estabilidad mecanica se ve dafiada por la matriz 6sea desmineralizada resultante. En el
cuerpo, DBM es osteoconductora, incluso osteoinductiva, gracias a a las proteinas y
factores de crecimiento que contiene (Jordana y cols., 2017; Finkemeier, 2022) y su
neovascularizacion es rapida. Sin embargo, sus propiedades varian segin el proceso
industrial al que son sometidas y al donante (Aspenberg y cols., 1990; Jordana y cols.,

2017; Finkemeier, 2022).

En un estudio realizado por Chavarri-Prado y cols., en 2024 compararon el mineral
6seo bovino (BBM) con el aloinjerto 6seo liofilizado (FDBA) en una elevacion sinusal.
Para ello, 20 pacientes recibieron una elevacion de seno con acceso lateral con FDBA o
BBM. La altura del injerto durante el postoperatorio se midid con una tomografia
computarizada de haz cénico (CBCT). Seis meses después se colocaron los implantes y
se tomaron biopsias para su analisis histoldgico. Las diferencias entre grupos fueron
estadisticamente significativas para la reduccion de altura y para el hueso neoformado
(p=<0,05) pero no para la cantidad de biomaterial residual y el tejido conectivo no
mineralizado (p=>0,05). Se concluyd que el porcentaje de hueso recién formado 6 meses
después de realizar una elevacion de seno con acceso lateral usando FDBA fue
significativamente mayor que cuando se us6 BBM, aunque la reduccion de la altura del
injerto también fue significativamente mayor para el grupo FDBA (Chavarri-Prado y

cols., 2024).
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En otro estudio realizado por Galindo-Moreno y cols., en el afio 2018 compararon
los resultados clinicos e histologicos de dos injertos realizados con distintos materiales:
(a) aloinjerto y (b) xenoinjerto, ambos combinados con hueso autélogo y posteriormente
cubiertos con una membrana de colageno para la elevacion sinusal. Para ello, se
reclutaron catorce pacientes que necesitaban una elevacion de seno unilateral. Siete de
los cuales recibieron un injerto compuesto por hueso cortical autélogo (ACB) y hueso
bovino anorgdnico en una proporcion de 1:1; los otros siete pacientes recibieron ACB
mezclado con un aloinjerto en la misma proporcion. Las biopsias 6seas se obtuvieron 6
meses después de la elevacion del seno nasal en el momento de la colocacion de los
implantes. Se realizaron y analizaron las muestras histomorfoldgica, hispatoldgica e
inmunohistoquimicamente. Los resultados obtenidos fueron que después de 12 meses de
carga funcional, todos los implantes en ambos grupos eran clinica y radioldogicamente
exitosos. Histomorfométricamente, aunque la formacion o6sea inicial no fue
significativamente diferente entre grupos, el injerto se reabsorbié mas rapido en el grupo
de aloinjerto. Los analisis histoldgicos revelaron un mayor contenido celular, con cuatro
veces mas de lineas osteoides y mayor vascularizacion en el grupo de xenoinjerto. El
marcador de células estromales mesenquimales (Musashi-1) también se expresd mas en
el grupo en el que se realizoé xenoinjerto (»p=0,019). Por lo que concluyeron que ambos
injertos compuestos generaban un sustrato adecuado para poder recibir tratamiento con
implantes dentales después de la curacion. En comparacion con el compuesto de
xenoinjerto, el compuesto de aloinjerto muestra una reabsorcion y una disminucién mas

rapida de la accion biologica después de 6 meses (Galindo-Moreno y cols., 2018).

1.3.4. Autoinjertos

A pesar del aumento de nuevos sustitutos de injertos 6seos, el hueso autdlogo sigue
siendo la opcion ideal para injertos 6seos (Mazock y cols., 2004; Springer y cols. 2004;
Flanagan, 2010; Klijn y cols., 2010). Segun lo informado por Jensen y cols., en 2006, el
injerto dseo autdlogo supera al hueso bovino inorganico y al B-TCP en términos de

potencial osteogénico (Jensen y cols., 2006).
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Un injerto 6seo autdlogo se obtiene del propio paciente, por lo tanto tiene mas
probabilidades de ser incorporado que los aloinjertos o xenoinjertos. También tiene
propiedades osteogénicas e inductivas que pueden ayudar a favorecer la cicatrizacion, asi
como aumentar el porcentaje de hueso vital sobre el relleno o biomaterial no vital en el
resultado final. No obstante, la obtencion de un autoinjerto afiade un area quirtigica
adicional a la cirugia reconstructiva y mayor posibilidad de complicaciones en el sitio

donante (Banwart y cols., 1995; Chou y cols., 2007; Shibuya y Jupiter, 2015).

El hueso autdlogo tiene la capacidad de liberar factores de crecimiento
osteoinductivos como la BMP (proteina morfogenética 6sea) que facilita la generacion
Osea, estimulando la proliferacion y diferenciacion de células relacionadas con la
osteogénesis. Sin embargo, el proceso de recoleccion de hueso autélogo causa un dafio
en el tejido donante (Flanagan, 2010). A los pacientes con necesidad de rehabilitarse con
implantes orales les cuesta aceptar la creacion de un segundo campo quirdrgico como area
donante para la recoleccion de hueso. Por lo tanto, el método de recoleccion que mejor
minimice el dafio adicional al paciente es el mas recomendado. En implantologia, se han
aplicado diferentes injertos Oseos autdlogos combinados con diferentes técnicas
quirtrgicas de reconstruccion 6sea, como la regeneracion 6sea guiada (ROG) o el injerto

en bloque (Blanco y cols., 2005; McAllister y cols., 2007; Flanagan, 2010).

1.34.1. Tipos de hueso autologo segun densidad: cortical y esponjoso

El tejido 6seo se puede clasificar en dos tipos: (a) hueso cortical (hueso denso) y (b)
hueso trabecular (hueso esponjoso). La diferencia entre estos dos tipos de hueso reside en
la porosidad. El hueso cortical posee una porosidad entre 5% y el 15%, y en el hueso
esponjoso oscila entre el 40% y el 95%. Anatomicamente, el hueso cortical podemos
encontrarlo en la diafisis de huesos largos formando una fina capa que rodea la zona

trabecular de las epifisis y las metafisis (Morgan y cols., 2018).

El hueso esponjoso o trabecular tiene la particularidad de que es un material altamente
poroso. Las propiedades mecéanicas del hueso esponjoso vienen determinadas

esencialmente por su porosidad. Posee una alta porosidad frente al hueso cortical. Sus
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propiedades, asi como la disposicion arquitectonica de la red trabecular contribuyen al

comportamiento de este tipo de hueso e influyen en su calidad 6sea (Morgan y cols.,
2018).

1.3.4.2. Tipos de hueso autélogo segun el area de obtencion: zonas y

caracteristicas

Los injertos Oseos autdlogos son utilizados fundamentalmente para restaurar
grandes volumenes de atrofia ¢sea alveolar (Fretwurst y cols., 2015; Streckbein, y cols.,
2019). El motivo es que este hueso posee unas proteinas, como las proteinas
morfogenéticas Oseas, células dseas vitales y minerales en contraposiciéon con los
aloinjertos o xenoinjertos (Misch y cols., 1992; Misch, 1997; Nevins y cols., 1998;
Simion y cols., 1998; Hunt y Jovanovic, 1999; Manzano-Moreno y cols., 2013).

Ademaés, el autoinjerto es el Unico que posee propiedades osteogénicas,
osteoinductivas y osteoconductivas (Schlegel y cols., 2003; Springer y cols., 2004; Misch,
2010; Papadimitriou y cols., 2013;). Asimismo, este injerto 6seo autologo produce un
menor coste de material y ademas evita el riesgo de enfermedades por transmision o
antigenicidad.

El injerto 6seo se utiliza habitualmente para la regeneracion de defectos 6seos
alrededor de dientes e implantes (Himmerle y Lang, 2001; Hanes, 2007; Papadimitriou
y cols., 2013;), asi como para preparar el lecho del implante (Buser y cols., 1996;
Papadimitriou y cols., 2013). Esto normalmente se produce en combinacion con otras
técnicas como la ROG (Papadimitriou y cols., 2013). Actualmente se utiliza hueso
autodlogo solo o en combinacidon con otros tipos de injertos Oseos. Encontramos
disponibles para su extraccion diferentes zonas, instrumentos y métodos (Becker y cols.,

1998; Lee y cols., 2009; Mordenfeld y cols., 2010; Papadimitriou y cols., 2013).

Segun la literatura cientifica, existen diferentes zonas donantes extraorales de
hueso autdlogo como el craneo, costillas, tibia, peroné¢ y cresta iliaca. Todos ellos
conducen irremediablemente a una morbilidad afiadida para el paciente (Zouhary, 2010;

Nkenke y Neukam, 2014; Khoury y Hanser, 2015). De la cresta iliaca podemos obtener
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importantes cantidades de hueso pero, debido a su gran componente esponjoso, esta
expuesta a un mayor riesgo de reabsorcion a largo plazo (Chiapasco y Zaniboni, 2011).
La calota craneal ofrece cantidades relevantes de hueso altamente corticalizado, lo que ha
demostrado ser menos propenso a la reabsorcion. El tnico limite suele estar representado
por la poca aceptacion por parte de los pacientes, aunque la morbilidad es mucho menor
que el relacionado con la cresta iliaca (Chiapasco y cols., 2006; Chiapasco y cols., 2009;
Chiapasco y Zaniboni, 2011). En conclusioén, la obtencion de hueso en estas zonas
conlleva intrinsecamente riesgos asociados con su recoleccion. Por lo tanto, los avances
en implantologia han de desarrollar nuevos enfoques quirtrgicos para la obtencion de
hueso a nivel intraoral y nuevos biomateriales que permitan asi una regeneracion Osea
apropiada, con una disminucion de las tasas de morbilidad derivadas de la cirugia para la

obtencion de hueso autdlogo de forma extraoral.

- Areas donantes intraorales

El injerto de hueso autélogo se puede obtener de una forma menos invasiva en
la propia cavidad oral, mediante la recoleccion de este hueso de manera intraoral
(Chiapasco y Zaniboni, 2011), para la reconstruccion de defectos 6seos de pequefio y
mediano tamafio. Las zonas donantes intraorales tienen la ventaja de que se encuentran
préximas el sitio donante y receptor, por lo que muchas veces en la propia cirugia se tiene
acceso a ellas, con lo que la morbilidad en estos casos es mucho menor (Khoury y Hanser,
2015). En la evidencia cientifica, son varios los sitios donantes intraorales que se han
propuesto como areas para la recoleccion de hueso, los cuales vienen representados por:
el propio maxilar, mentdn, zona retromolar mandibular, sinfisis mandibular y la rama
mandibular (Chiapasco y Zaniboni, 2011, Papadimitriou, 2013). EI hueso que se obtiene
de estas areas posee una cortical densa que generalmente estda menos expuesta a la
reabsorcion 6sea a largo plazo como ocurre con el hueso esponjoso (Chiapasco y
Zaniboni, 2011).

Estudio clinico aleatorizado a boca partida para comparar la actividad osteoblastica y el potencial
osteogénico de las particulas oseas recolectadas durante la cirugia de implantes dentales usando el
fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de alta velocidad con irrigacion 35



Introduccion

- Bloques o0seos

Cuando necesitamos una gran cantidad de hueso para poder reconstruir
bidimensional o tridimensionalmente un defecto 6seo de la cresta alveolar, debemos
acudir a injertos de bloque 6seo corticoesponjoso, los cuales pueden obtenerse de la
sinfisis mandibular (en el area del menton), areas retromolar y paramolar (cresta oblicua
externa) o de zonas edéntulas, ya que el maxilar ofrece sdlo pequefias cantidades de
autoinjertos, principalmente de hueso trabecular (Khoury y Hanser, 2015). Sin embargo,
los bloques 6seos mandibulares estdn compuestos principalmente por hueso cortical y en
menor medida por hueso esponjoso, por lo que son mas resistentes a la revascularizacion
y, en consecuencia, pueden tener un menor potencial de regeneracion (Khoury y Hanser,

2015).

En un estudio clinico realizado por Khoury y Hanser en el afio 2015, en el cual se
analizaba el resultado de la recoleccion de bloques 6seos mandibulares de la cresta
oblicua externa en la zona retromolar, se identifico la cresta oblicua externa como un
lugar idoneo para la obtencion del bloque 6seo (Khoury y Hanser, 2015). Las variaciones
anatomicas en los sitios donantes dan como resultado injertos con diferencias
morfologicas dependiendo del grosor y extension de la cresta oblicua externa.
Demostando, ademads, que se pueden extraer con éxito volimenes de hueso mandibular

relativamente grandes con una baja tasa de complicaciones (Khoury y Hanser, 2015).

1.3.4.3. Hueso autologo particulado

Los injertos 6seos particulados se utilizan en casos de defectos 6seos pequefios
0 periimplantarios, como dehiscencias y fenestraciones, y también es posible la
combinacion con tecnicas de ROG (Von Arxy cols., 1998; McAllister y Haghighat, 2007;
Aloy-Prosper y cols., 2011). Este hueso particulado se puede obtener durante la propia
cirugia de colocacion del implante sin necesidad de una segunda area quirurgica.
(Chiapasco y Zaniboni, 2011). Estas particulas de hueso autélogo se pueden obtener del

menton, rama mandibular, tuberosidad maxilar o el torus mandibular. Ademas, se pueden
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utilizar membranas biocompatibles para evitar la dispersion de las particulas (Simion y
cols., 2007; Pieri y cols., 2008; Aloy-Prosper y cols, 2011).

- Recoleccién de particulas de hueso

Las particulas de hueso autologo se pueden adquirir triturando blogques 6seos
con un molino de hueso o utilizando técnicas quirdrgicas durante los procedimientos de
la osteotomia del implante (Liang y cols., 2017). En la préctica clinica se utilizan diversas
técnicas de recoleccion de hueso autdlogo particulado durante el curso de la cirugia de
implantes. Las diferentes técnicas pueden influir en las propiedades del injerto, como
capacidad de osteogénesis y la reabsorcion en el tiempo (Flanagan, 2010; Miron y cols.
2013).

En la bibliografia cientifica se describen tres técnicas para la recoleccion de
particulas o6seas: filtros dseos, rascadores 6seos y el propio hueso particulado que queda
atrapado en las fresas quirdrgicas para la colocacion del implante (Aloy-Présper y cols.,
2011).

- Particulas de hueso obtenidas mediante filtros dseos

Los filtros dseos se conectan a los diferentes sistemas de aspiracion y nos
permiten recoger particulas 6seas que quedan retenidas en el filtro, dejando pasar también
sangre, liquido de irrigacién y saliva del paciente. Por esta razén, aunque se considera
una técnica conservadora al no ser necesario abrir una segunda area quirargica (Flanagan,
2010), algunos autores (Young y cols., 2001; Young y cols., 2002; Manzano-Moreno y
cols., 2013) observaron que se encontraron significativamente mas microorganismos en
las particulas 6seas recolectadas con filtros 6seos que con los otros métodos, provocando
un mayor riesgo de contaminacion biologica.

Segun la evidencia cientifica la infeccion tiene un impacto perjudicial sobre las
tasas de éxito del tratamiento de implantes dentales, regeneracion tisular guiada y ROG
(Youngy cols., 2001; Young y cols., 2002; Manzano-Moreno y cols., 2013). Segun otras
investigaciones, la Prevotella intermedia parece colonizar los implantes mas facilmente
en pacientes parcialmente dentados en comparacion con pacientes totalmente
desdentados (George y cols., 1994). Ademas, inhibe la actividad de la fosfatasa alcalina
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en células osteoblasticas in vitro, por lo que puede afectar a la formacion 6sea (Murata y
cols. 1997). Asi, un estudio examind esos restos 6seos recolectados durante la cirugia de
implantes dentales para identificar los contaminantes microbianos y comparar los efectos
de dos protocolos de aspiracion diferentes sobre los niveles de contaminacion microbiana
(Young y cols., 2001). Para lo cual, se seleccionaron aleatoriamente veinticuatro
pacientes parcialmente dentados asignados en dos grupos con caracteristicas similares y
sometidos a recolecciéon de hueso utilizando el Frios Bone Colector (FBC) durante la
cirugia para insertar dos implantes dentales. En el grupo S (usando un estricto protocolo
de aspiracion), la recoleccion 6sea se produjo Unicamente dentro del sitio quirdrgico. En
grupo NS (utilizando un protocolo de aspiracion no estricto), el control de recoleccion de
hueso y liquido tisular se logro utilizando la misma punta de succion. Las muestras de
hueso fueron inmediatamente transportadas para su analisis microbiano. Finalmente,
concluyeron que si se recolectan restos 6seos para su implantacion alrededor de implantes
dentales, deben recogerse con un protocolo riguroso de aspiracion (solo dentro del area
quirdrgica) para minimizar los contaminantes bacterianos. Estos restos 6seos recolectados
en la cavidad bucal pueden ser particularmente susceptibles a la contaminacion
microbiana, ya que los microorganismos viables pueden alcanzar hasta 109 unidades
formadoras de colonias (UFC) por ml de saliva (Young y cols., 2001). Por tanto, la
implantacion de particulas Gseas recolectadas en la cavidad oral puede ser causa de
contaminacion iatrogénica y aumentar el riesgo de fracaso del aumento 6seo cuando
realizamos injertos con particulas 6seas obtenidas mediante aspiracion para reconstruir el
hueso alrededor de implantes dentales.

Basandonos en los resultados del estudio de Young y cols., en el 2001, se
recomienda un estricto protocolo de aspiracién cuando los restos éseos sean recogidos
dentro de la cavidad bucal. En este sentido, podrian adoptarse medidas adicionales que
incluyen el uso de un enjuague bucal preoperatorio (Youngy cols., 2001, Lambert y cols.,
1997) y la prescripcion de medicamentos preoperatorios adecuados como es el uso de
antibidticos (Dent y cols. 1997). Dado que este estudio ha confirmado la presencia de
patdgenos potenciales en restos 6seos recogidos, su uso en pacientes inmunodeprimidos

esta contraindicado (Young y cols., 2001).
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En otro estudio realizado por Young y cols., en 2002 demostraron que un
estricto protocolo de aspiracion reduce los niveles de contaminacion bacteriana. En este
aspecto, el enjuague bucal con clorhexidina es un enjuague antibacteriano el cual se ha
comprobado que reduce las complicaciones infecciosas asociadas con los implantes
dentales. En este estudio se examind el efecto del enjuague preoperatorio con digluconato
de clorhexidina al 0,1% sobre los contaminantes bacterianos presentes en los restos 6seos
(CBD) recolectados. Para ello, veinte pacientes parcialmente desdentados fueron
asignados aleatoriamente en grupos iguales y se les realizd la recoleccion de hueso
utilizando el (FBC) durante la insercion de dos implantes dentales. En el grupo T se utilizo
un enjuague preoperatorio con clorhexidina, mientras que en el grupo control se utilizé
agua esterilizada. Para ambos grupos, se llevé a cabo un estricto protocolo de recoleccién
de hueso. Seguidamente, las muestras de hueso fueron transportadas inmediatamente para
analisis microbiano. Se utilizaron morfologia microscépica y kits de identificacién para
detectar los microbios aislados. Se identificaron treinta y nueve especies, en particular
Actinomyces odontolyticus, Clostridium bifermentans, Prevotella intermedia y
Propionibacterium propionicum, las cuales estan relacionadas con enfermedades
periodontales y periimplantarias. En este caso, las muestras del grupo T (enjuague bucal
con clorhexidina) produjeron significativamente menos organismos (p<0,001) que en el
grupo C (enjuague bucal con agua esterilizada). Se identificé que los cocos grampositivos
eran las bacterias predominantes de ambos grupos. Por lo que se concluyo que si se van
a utilizar restos 6seos con el fin de aumento 0seo, es necesario un enjuague bucal
preoperatorio con clorhexidina junto con un estricto protocolo de aspiracion para reducir
en lo posible la contaminacion bacteriana del CBD (Young y cols., 2002).

Otros estudios, coinciden con estos hallazgos, y han demostrado que el uso de
un enjuague preoperatorio con clorhexidina es eficaz para reducir la incidencia de
infecciones orales asociadas a la colocacién de implantes, asi como mejorar las tasas de

éxito de los implantes (Lambert y cols., 1997).
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- Particulas 6seas obtenidas mediante rascadores 6seos

Los rascadores de hueso nos permiten recolectar particulas dseas preservando
la vitalidad celular. Es un proceso poco invasivo para el paciente, ya que la técnica se
puede realizar en &reas proximas al area del implante. Existen rascadores con hojas
cortantes rectas o curvas y de diferentes tamafios que se adaptan perfectamente a la zona
Osea donante (Caubet y cols., 2011; Papadimitriou y cols., 2013).

Papadimitriou y cols., en 2013 compararon las particulas 0seas obtenidas
después de su extraccion con 4 instrumentos diferentes. Para ello, las particulas de hueso
se recogieron de costillas de vaca con 2 tipos diferentes de cinceles, un raspador y un
dispositivo sénico. Seguidamente, dichas muestras fueron examinadas morfolégicamente
usando microscopia Optica y mediante microscopio electronico de barrido. Demostraron
que en la recoleccién de particulas 6seas con los 4 dispositivos se producian también
diferencias en el tamafio y formas de estas, y que a su vez pueden influir en los resultados
del procedimiento del injerto. Finalmente, se demostré que la morfologia de las particulas
0seas recolectadas por los dispositivos convencionales era similar, pero el tamafio y la
forma de las particulas déseas producidas por el dispositivo sonico fueron diferentes
(Papadimitriou y cols., 2013). Sin embargo, las particulas de hueso extraidas con
raspadores 6seos son mas ricas en hueso cortical que hueso esponjoso en comparacion
con los otros dos métodos (Zaffe y D'Avenia, 2007; Papadimitriou y cols., 2013).

Maridati y cols., en 2015 demostraron que las particulas de hueso cortical
obtenidas utilizando un raspador éseo tienen un efecto positivo en la generacion de hueso
en la elevacion del suelo del seno maxilar, teniendo asi un efecto estable en el
procedimiento de aumento 0seo. Sin embargo, durante el proceso de cirugia clinica, la
cantidad de particulas 6seas obtenidas por un raspador de huesos dependia de la calidad
y densidad del hueso alveolar. En este sentido, la cantidad de particulas 6seas es bastante
limitada y a menudo es necesaria una operacion adicional de colgajo o incluso la apertura
de una segunda area quirdrgica para exponer el area de raspado, lo que ocasiona un trauma

adicional al paciente (Maridati y cols., 2015).
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- Particulas 6seas obtenidas mediante fresado

La actividad osteogénica y la revascularizacion posterior a la insercion del
injerto son menores en los injertos 6seos en blogque que en los injertos 6seos particulados
(Hammack y Enneking, 1960; Marciani y cols., 1979; Enneking y cols., 1980). Por ello,
se ha propuesto una técnica que utilice fresado a baja velocidad para la preparacion del
lecho del implante para evitar los posibles cambios y efectos bioldgicos en el tejido 6seo
inducidos por el calor generado a alta velocidades de fresado (lyer y cols., 1997; lyer y
cols., 1997; Manzano-Moreno 2013). Debido a que el procedimiento no implica
irrigacion adicional, las particulas de hueso atrapadas en las fresas se pueden recolectar y
utilizar como injertos de particulas para pequefios defectos 6seos en el lecho del implante
(Anituay cols., 2007; Manzano-Moreno 2013).

La recogida de particulas de hueso autélogo retenidas en las hendiduras de las
fresas de implante es el método mas recomendado, ya que evita el riesgo de infeccidn
Osea con el uso de filtros, y nos permite recoger particulas mas ricas en hueso esponjoso
que en hueso cortical, a diferencia de los obtenidos con raspadores 6seos (Anitua y cols.,
2007). Este material también podria usarse como aditivo para sustitutos 6seos para
mejorar las propiedades osteoinductivas del injerto. En 2007 Anitua y cols. demostraron
en un estudio cuyo propdsito fue describir un nuevo sistema de fresado que permitiera al
cirujano obtener hueso autélogo que, asociado a un plasma rico en factores de crecimiento
(PRGF), pudiera ser utilizado en injertos 0seos. Para ello se analizaron mediante
microscopia optica y electrdnica, particulas éseas recogidas mediante un sistema de
fresado convencional y una propuesta de fresado a baja velocidad. Se recogi6 sangre de
43 voluntarios y se utilizd para preparar PRGF. Se midieron aspectos cuantitativos del
PRGF, como el nimero de plaquetas y la concentracion de factores de crecimiento (factor
de crecimiento similar a la insulina [IGF-1], factor de crecimiento transformador [TGF-
betal], factor de crecimiento derivado de plaquetas [PDGF-AB], factor de crecimiento
endotelial vascular [VEGF], factor de crecimiento de hepatociario [HGF] y factor de
crecimiento epidérmico [EGF]). Los resultados obtenidos mostraron en el examen
microscopico que la estructura ¢sea y la presencia de células vivas en las particulas de
hueso se conservaban en todas las muestras obtenidas mediante fresado a baja velocidad,

mientras que el material obtenido mediante fresado convencional no mantenia estas
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cualidades. Por lo tanto, el nuevo protocolo de fresado demostré ser mejor que el
convencional en base a criterios bioldgicos, reduciendo el dafio al tejido huésped y
pudiendo usarse para obtener una masa de hueso autélogo para un injerto posterior en
asociacion con otros factores de crecimiento autélogos (Anitua y cols., 2007).

La técnica quirurgica utilizada para preparar la osteotomia del implante es uno de los
factores que condicionan la obtencion de resultados satisfactorios (Albrektsson y cols.,

1981; Bernabeu-Mira y cols., 2021).

Un estudio realizado por Li y cols. en 2020 sugiere que un protocolo de fresado a
baja velocidad (50 rpm) que permita al operador obtener células vivas (Li y cols., 2020).
Las particulas de hueso recogidas mediante las fresas sin irrigaciéon pueden servir como
injertos Oseos particulados para rellenar el area del defecto en el lecho del implante
(Anitua y cols. 2007; Flanagan, 2010; Manzano-Moreno y cols. 2013; Li y cols., 2020).
Este método no requiere pasos de operacion adicionales y no causa dafio adicional al
hueso circundante. Ademas, en estudios realizados por Kim y cols. (2010) y Oh y cols.
(2016) demostraron que no se produce calor adicional que dafie el hueso mientras se fresa
a 50 rpm sin irrigacion durante la preparacion del sitio del implante (Kim y cols., 2010;
Ohy cols., 2016). Giro y cols. (2011) concluyeron que el fresado a 50 rpm sin irrigacion
en una cirugia de implantes producia cambios de temperatura y una osteointegracion
similares de los implantes en comparacion con el fresado a 900 rpm con irrigacion. Por
tanto, estos estudios demuestran la viabilidad, seguridad y fiabilidad del fresado a baja

velocidad (Giro y cols., 2011).

En un estudio realizado por Manzano-Moreno y cols. en 2013, en el cual se evaluo
la presencia de osteoblastos viables en muestras de tejido 6seo obtenidas mediante fresado
o0 a partir de bloques de hueso corticoesponjoso, asi como las capacidades de crecimiento
y diferenciacion de los osteoblastos. Se procesaron las muestras de tejido 6seo de forma
independiente y las células fueron cultivadas en una incubadora de CO; a 37 °C. La
capacidad proliferativa de los osteoblastos se determind mediante espectrofotometria
(MTT) a las 24 y 48 horas de cultivo. Se analiz6 el ciclo celular mediante citometria de
flujo. La diferenciacion celular fue estudiada por la tincion rojo de alizarina por los
nddulos formados en medio de mineralizacion y mediante analisis de la fosfatasa alcalina.

Se concluy6 que en comparaciéon con los osteoblastos derivados de bloques o6seos, la
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capacidad proliferativa fue mayor a las 24 y 48 horas de cultivo (p<0,001) en los
osteoblastos derivados del fresado, los cuales mostraron un aumento significativo de las
fases G2/M (P00.014) y S (P<0,001) en el estudio del ciclo celular. El nimero de nédulos
mineralizados fue proporcional al tiempo de incubacion, no habiendo diferencias entre
los dos tipos de muestra, lo que también no difiri6 significativamente en la actividad de
la fosfatasa alcalina. Con lo que se concluy6 que se obtiene un material de autoinjerto de
mayor calidad mediante la recoleccion de particulas de hueso con fresado a baja velocidad
que de bloque de hueso corticoesponjoso. Por lo que, estos resultados sugieren que el
hueso obtenido de fresado a baja velocidad es una alternativa sencilla y eficaz al

procedimiento clasico de obtencion de tejido 6seo (Manzano-Moreno y cols., 2013).

1.3.4.4. Tamario de las particulas segun recoleccion

La evidencia cientifica ha demostrado que el tamafio éptimo que deberian tener
las particulas Gseas cuando se utilizan como injertos oscila entre 100 y 300 pm. En el
caso de un tamafio menor, estas particulas mas pequefias son absorbidas mas facilmente
por los macrofagos con poca o ninguna formacion de hueso nuevo (Shapoff y cols., 1980;
Papadimitriou y cols., 2013). En este sentido, los resultados del estudio de Chiriac y cols.,
en 2005 demostraron que las muestras éseas producidas tanto por piezosurgery como con
fresado estan dentro del rango 6ptimo de tamafio de particulas (Chiriac y cols., 2005).

1.3.4.5. Tipos de fresado: revoluciones por minuto e irrigacion

Una técnica de fresado inadecuada puede producir lesiones en el hueso. La
osteonecrosis es el término utilizado en relacion con una lesion avascular del hueso, que
resulta en la muerte de osteocitos (DiGiovanni y cols., 2007; Omar y McKinley, 2018).
La osteonecrosis puede producirse durante el fresado 6seo por una lesion térmica. La
lesion térmica en el hueso ocurre cuando se genera calor durante una duracion y extension
significativas y esto provoca una oclusion vascular, seguida de reabsorcion Osea por
osteoclastos e hiperactividad en respuesta a una lesion vascular. A esto le sigue el
reemplazo del tejido 6seo por el adipocito en lugar de por el osteocito (Eriksson y

Albrektsson, 1983; Augustin y cols., 2012; Omar y McKinley, 2018). Después de una
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lesion térmica a nivel 6seo, se produciran cambios osteonecroticos que afectaran a la

capacidad del hueso para regenerarse (Eriksson y cols., 1984; Omar y McKinley, 2018).

Clasicamente se ha considerado que, si la temperatura de fresado supera los 47°C
durante 1 min o mas, se produce osteonecrosis térmica del hueso periimplantario, con
fracaso prematuro del implante dental, como asi concluyeron Eriksson y Albrektsson en
1983 (Eriksson y Albrektsson, 1983). Sin embargo, esta temperatura no ha sido
claramente definida, pues parece estar dentro del rango de 47°C a 55 °C durante 1 minuto
(Eriksson y Albrektsson, 1983; Kniha y cols., 2020; Bernabeu-Mira y cols., 2021;
Salomo-Coll y cols., 2021).

El aumento de temperatura durante el fresado 6seo es un factor multifactorial, el
cual estd condicionado por la técnica de fresado utilizada, irrigacion, velocidad de
fresado, carga axial, profundidad de fresado, disefio y desgaste de la fresa, material de
fresado y caracteristicas del hueso tratado (Tehemar, 1999; Mishra y Chowdhary, 2014;
Mohlhenrich y cols., 2015; Bernabeu-Mira y cols., 2021).

Varios estudios han investigado el efecto del diametro de la fresa utilizada en el
calor generado durante el fresado. Aparentemente, cuanto mayor es la profundidad de la
osteotomia, mayor serd el calor generado, ya que el refrigerante no llega al area mas
profunda del lecho del implante (Sener y cols., 2009; Salom6-Coll y cols., 2021). Sin
embargo, falta literatura que analice relacion entre la generacion de calor y la profundidad
de la osteotomia. Ademas, un mayor desgaste de la fresa puede resultar en una mayor
produccion de calor y dafiar mas el tejido 6seo (Chacon y cols., 2006; Oh y cols., 2011),
afectando asi el proceso de osteointegracion de implantes (Carvalho y cols., 2011; Oh y

cols., 2011).

Otro aspecto a tener en cuenta es que el hueso tiene una baja conductividad
térmica, por lo que, durante la preparacion del lecho del implante, el desgaste de las fresas
puede causar sobrecalentamiento y, en consecuencia, necrosis 0sea (Carvalho y cols.,
2011; Salomo-Coll y cols., 2021). Esto puede dar lugar a la interposicion de tejido fibroso
en la interfaz entre el hueso y el implante, influyendo en el proceso de osteointegracion,
favoreciendo la pérdida 0sea y desencadenando en una disminucion de la tasa de

supervivencia del implante (Tehemar, 1999; Moéhlhenrich y cols., 2015; Salomo-Coll y
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cols., 2021). Por eso, una técnica quirargica atraumatica y una buena estabilidad inicial
del implante (las cuales estan directamente relacionadas con la preparacion del lecho del
implante) son necesarios para evitar este fenomeno (Albrektsson y Albrektsson, 1978;
Van Staden y cols., 2008; Almeida y cols., 2016; Salomo-Coll y cols., 2021).

Por otro lado, la estructura 6sea determina la reaccion contra el aumento de
temperatura. EI hueso medular, debido a su mayor vascularizacion, tiene mejor capacidad
de disipacion del calor, al contrario que sucede con el hueso cortical (Leunig y Hertel;
1996; Gehrke y cols., 2015; Salomo-Coll y cols., 2021;). Se han descrito muchos
dispositivos y técnicas para medir fisicamente la cantidad de calor generado durante la
preparacion del lecho del implante. Existen diferentes dispositivos para medir la
temperatura, entre ellos destacan la termografia infrarroja, los que actian detectando
cambios en la superficie a través de una escala de color (Laurito y cols., 2010; Salomé-
Coll y cols., 2021; Scarano y cols., 2020) o el termopar, que si se coloca adecuadamente
cerca de la zona de trabajo, puede detectar la diferencia de potencial eléctrico entre dos
metales, siendo un detector extremadamente sensible de cambios térmicos (Salomd-Coll
y cols., 2021). Los métodos mas utilizados son termopares y termografia. En la literatura
cientifica hay articulos que comparan termopares y termografia en los cuales se llega a la
conclusién de que la termografia es méas precisa que los termopares, incluso cuando se
utilizan métodos de irrigacion (Harder y cols., 2018; Bernabeu-Miray cols., 2021). Otros
articulos, sin embargo, evidencian que si existe irrigacion durante el fresado puede
interferir en la medicién térmica con la camara termografica en la zona de fresado
(Markovic¢ y cols., 2014; Bernabeu-Mira y cols., 2021).

Para llevar a cabo los diferentes estudios experimentales se han utilizado
distintos modelos animales. Las caracteristicas biotermales (conductividad) de los
modelos de tejido animal son supuestamente similares a los de la mandibula humana,
aungue la estandarizacién de la densidad y la relacién entre el hueso cortical y esponjoso
no han sido claramente definidos (Bernabeu-Mira y cols., 2021). Con respecto a los
materiales sintéticos, los estudios incluidos en la presente revision solo utilizaron bloques
6seos artificiales de poliuretano (Oh y cols., 2016; Bernabeu-Miray cols., 2021; Salomé-

Coll y cols., 2021) o epoxi resina (Fraguas de San José y cols., 2020; Bernabeu-Mira y
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cols., 2021), con caracteristicas biotérmicas no comparables a los de la mandibula
humana.

Otra caracteristica a tener en cuenta es que el tiempo de fresado es
significativamente mayor con el fresado a baja velocidad sin irrigacion que con el
convencional (Oh y cols., 2016; Delgado-Ruiz y cols., 2018; Bernabeu-Mira y cols.,
2021).

Por otro lado, la irrigacion con suero salino se ha llevado a cabo clasicamente
como método contra el sobrecalentamiento 6seo (Lindstréom y cols., 1981; Bernabeu-Mira
y cols., 2021). No obstante, la irrigacion puede afectar a la vision del operador y dificultar
la obtencién de hueso autélogo durante el fresado (Flanagan, 2010; Bernabeu-Mira y
cols., 2021). El fresado a baja velocidad es una técnica de osteotomia durante la
preparacion del lecho del implante que utiliza fresado a baja velocidad sin irrigacion, en
el cual el posible efecto de sobrecalentamiento éseo asociado a la ausencia de irrigacion
se compensa con la baja velocidad de rotacion utilizada (Bernabeu-Mira y cols., 2021).
En una revision sistematica publicada en 2021 por Bernabeu-Mira y cols., se compara el
fresado a baja velocidad sin irrigacion y a alta velocidad con irrigacion durante la
colocacion de implantes. Entre los estudios incluidos, la velocidad de rotacion en el grupo
de fresado a baja velocidad sin irrigacion oscilaba entre 45 y 200 rpm. Finalmente, se
concluyd que el fresado a baja velocidad sin irrigacién es una técnica térmicamente segura
(Bernabeu-Mira y cols., 2021).

Ademas, la obtencion de particulas 6seas aut6logas que quedan adheridas a las
espiras de la fresa durante la osteotomia implantoldgica ofrece una ventaja importante,
pues la utilizacion de hueso aut6logo es el estandar de oro en las técnicas de regeneracion
6sea (Jung y cols., 2008; Bernabeu-Mira y cols., 2021). En un estudio in vitro realizado
por Li y cols., en el 2020, se demostré que la cantidad de particulas 6seas obtenidas
mediante el fresado a baja velocidad sin irrigacion era mayor que con el fresado
convencional. En este contexto, el fresado a baja velocidad sin irrigacion parece ser una
técnica mas eficiente para cirugias de implantes dentales con regeneracion Osea
simultanea (Li y cols., 2020), demostrando este método de recoleccion Gsea un mejor
rendimiento que el uso de blogques de hueso autélogo (Manzano-Moreno y cols., 2013;

Bernabeu-Mira y cols., 2021).
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El fresado a baja velocidad tiene varias ventajas sobre el fresado a alta velocidad
con irrigacion. Entre ellas esta la posibilidad de recoger mayor cantidad de hueso entre
las espiras de las fresas que no ha sido removido por la irrigacion (Anitua y cols., 2007;
Oh y cols., 2011). El fresado a baja velocidad también puede proporcionar al operador
informacién mas minuciosa sobre la trayectoria de la fresa y una preparacion del lecho
del implante de forma mas precisa (Anitua y cols., 2007; Oh y cols., 2011). En
consecuencia, la osteotomia se puede controlar mejor mediante fresado a baja velocidad.

1.3.4.6. Temperatura, velocidad, torque del fresado quirdrgico y

sobrecalentamiento

En cuanto a la temperatura, en un estudio realizado por Kimy cols., en 2010 se
midio el cambio de temperatura en el hueso de costilla de cerdo durante la preparacion
del lecho del implante mediante fresado a 50 rpm sin irrigacion. Se concluyé que al fresar
a 50 rpm sin irrigacion no se produce un sobrecalentamiento excesivo (Kimy cols., 2010).

Logicamente, el tiempo de la osteotomia es significativamente mayor con el
fresado a baja velocidad sin irrigacion que con el fresado convencional (Oh'y cols., 2016;
Bernabeu-Mira y cols., 2021). La mayor velocidad de rotacion del fresado convencional
se traduce en un menor tiempo de fresado en comparacién con la baja velocidad del
fresado a baja velocidad sin irrigacion (Delgado-Ruiz y cols., 2018).

La diferencia significativa en el volumen de la osteotomia podria influir en el
torque de insercion requerido del futuro implante dental. Sin embargo, en otro estudio in
vitro sobre el torque de insercién en funcion de la velocidad de fresado no se registraron
diferencias estadisticamente significativas (Varghai y cols., 2020; Bernabeu-Miray cols.,
2021).

En cuanto a la osteointegracion de los implantes dentales con cada protocolo de
fresado, la evidencia cientifica sefiala que no hay diferencias estadisticamente
significativas (Bernabeu-Mira y cols., 2021). En cuanto a los resultados obtenidos
referidos al contacto hueso-implante, el nivel y la calidad de la osteointegracion (Piattelli
y cols., 1998; Bernabeu-Mira y cols., 2021) se concluye que con ambas técnicas se
alcanza el proceso de osteointegracion. En este contexto, en un estudio clinico en

humanos realizado por Pellicer-Chover y cols., en 2017 no registraron diferencias
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estadisticamente significativas entre ambos grupos en cuanto a la pérdida de hueso
marginal o la tasa de éxito del implante. Sin embargo, se necesitan més estudios clinicos
que impliquen tamafios de muestra mas grandes y con un periodo de seguimiento mas
prolongado para confirmar estos hallazgos (Pellicer-Chover y cols., 2017).

En un estudio realizado por Oh vy cols.,, en 2011 consideraron
sobrecalentamiento cuando la temperatura 6sea superaba los 47°C y se midieron los
cambios de temperatura durante el fresado a baja velocidad sin irrigacion. Se llegé a la
conclusion de que la temperatura del hueso no alcanzaba la temperatura critica de los
47°C, es decir, no se producia sobrecalentamiento, por lo que los resultados de este
estudio indicaron que el fresado a baja velocidad sin irrigacion podria ser util para la
cirugia de implantes (Oh y cols., 2011).

Giroy cols., en el afio 2011 evaluaron el efecto de la técnica quirargica sobre la
integracion del implante realizando osteotomias a 50 rpm sin irrigacion y a 900 rpm con
irrigacion. Los autores concluyeron que ambas técnicas mostraron resultados similares y
no afectaron la integracion de implantes (Oh y cols., 2011). Gaspar y cols., en el 2013
realizaron un estudio en el que evaluaron las alteraciones histologicas que se producian
en tibias de conejos realizando fresado a baja velocidad (50 rpm) sin irrigacién y fresado
convencional (800 rpm) con irrigacion y concluyeron que el efecto de la preparacion del
lecho del implante en el hueso con ambos protocolos eran similares (Gaspar y cols.,
2013).

En otro estudio realizado por Fraguas de San José y cols., en 2020 cuyo objetivo
era analizar la influencia de la técnica de fresado en los efectos radiogréficos,
termograficos y geomorfométricos de las fresas para implantes dentales y el sitio de
osteotomia. Realizaron ciento veinte preparaciones del sitio de osteotomia en sesenta
resinas epoxi. Analizaron muestras de resina utilizando tres sistemas de fresado de
implantes dentales y cuatro técnicas de fresado, cuya velocidad de rotacion iba de 45 rpm
a 800 rpm sin y con irrigacion. Concluyeron que el efecto del enfriamiento debido a la
irrigacion redujo significativamente la generacién de calor durante la preparacién del sitio
de osteotomia cuando se realizaba el fresado a alta velocidad (Fraguas de San José y cols.,
2020).
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1.3.4.7. Densidad ésea y fresado quirurgico

La estabilidad primaria del implante esta intimamente relacionada con la técnica
quirargica, el disefio del implante y la densidad Osea. En este sentido, algunas
investigaciones han demostrado una mayor tasa de éxito en implantes colocados en hueso
de mayor densidad. La densidad désea se puede evaluar en unidades Hounsfield (UH)
utilizando tomografia computarizada (TC) convencional (de Elio Oliveros y cols., 2020).

Los estudios térmicos in vitro han demostrado que las temperaturas para el
fresado a baja velocidad sin irrigacion no exceden el umbral critico para la osteonecrosis
incluso en densidades dseas altas (Ohy cols., 2016; Salomo6-Coll y cols., 2020; Bernabeu-
Mira y cols., 2021). Sin embargo, estos resultados deben ser interpretados con cautela.
En un estudio in vitro de Salomdé-Coll y cols., en 2021 sobre bloques dseos artificiales de
diferentes densidades (hueso tipo I versus hueso tipo 1V), la temperatura media méxima
alcanzada dependio especificamente de la combinacion de la velocidad de irrigacion y el
tipo de hueso (Salom6-Coll y cols., 2020).

El cambio térmico en el protocolo de fresado a mas de 800 rpm con irrigacion
para hueso tipo | (22,9°C * 1,13) y tipo IV (21,94°C * 1,07) no mostro diferencias
estadisticamente significativas segun el tipo de hueso. Con el fresado a 100 rpm sin
irrigacion se produjo temperaturas maximas mayores en el tipo | (25,03°C + 2,96) que en
el tipo IV (23,19°C £ 1,26), siendo estas diferencias estadisticamente significativas. De
igual modo, las temperaturas maximas medias fueron estadisticamente significativamente
mas altas para el fresado a baja velocidad sin irrigacién que para el grupo de fresado a
alta velocidad con irrigacién para ambos tipos de densidades. En otro estudio in vitro
realizado por Oh y cols., en 2016 realizado en blogues 6seos de densidad tipo I, las
temperaturas maximas medias fueron 40,9°C (37,7-43,9°C) para fresado a baja velocidad
sin irrigacion y 39,7°C (37,8-43,3°C) para fresado a alta velocidad con irrigacion con
diferencias estadisticamente significativas (Salomo-Coll y cols., 2020).
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2. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

2.1 Justificacion

En las Gltimas décadas, los implantes dentales han sido el tratamiento mas
importante para la rehabilitacion de dientes perdidos. En este sentido, la implantologia
bucal, como campo de la odontologia, ha aumentado la calidad de vida de los pacientes
con edentulismo parcial o total al mejorar tanto la salud fisica de éstos, asi como la estética
bucal y facial (Homsi y cols., 2023). Asi, los implantes dentales osteointegrados de titanio
constituyen un tratamiento seguro con altas tasas de éxito de alrededor del 95% en el
seguimiento a largo plazo (Moraschini y cols., 2015). Sin embargo, en implantologia oral,
la disponibilidad 6sea es uno de los principales requisitos para la predictibilidad de la
técnica, asi como el éxito a largo plazo de los mismos, ya que se requiere una cantidad
adecuada de hueso para una adecuada estabilidad mecanica del implante dental, lo cual
es esencial para su osteointegracion en los huesos maxilares (Berglundh y cols., 2003).
Una adecuada cantidad y calidad de hueso también es importante para lograr un resultado
funcional y estético de los implantes dentales, ya que esto permitira una éptima posicion
tridimensional del implante, lo cual permitird su rehabilitacion con la restauracién
protésica previamente planificada (Benic y HaBermmerle, 2014).

Los defectos 6seos horizontales y/o verticales son secuelas de la reabsorcion
6sea alveolar que se produce después de una exodoncia, una infeccién o un traumatismo
facial (Zhao y cols., 2018; Troiano y cols., 2018). En este sentido, la presencia de estos
defectos 6seos como consecuencia de la reabsorcion o pérdida de la cresta alveolar puede
dificultar la colocacion de uno o mas implantes dentales en una posicion adecuada, por
lo que en estos casos son necesarios procedimientos quirdrgicos para aumentar el
volumen de la cresta dsea ya sea antes o durante colocacion de los implantes (Jung y cols.,
2008). Actualmente en implantologia oral numerosos biomateriales sintéticos son
utilizados para la regeneracion del hueso perdido. Estos sustitutos 0seos se clasifican en
tres categorias segun sea su composicion: ceramicas a base de fosfato calcico,
policristales y polimeros bioactivos (biodegradables o no) (Hung y cols., 2020); las méas

utilizadas son las ceramicas calcicas basadas en fosfatos céalcicos y/o hidroxiapatita
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(Rojbani y cols., 2011). No obstante, a pesar de la gran similitud con el hueso en términos
de estructura cristalina y composicion quimica de estos biomateriales, éstos sélo tienen
propiedades osteoconductoras y no osteoinductivas, por lo que el hueso autologo sigue
siendo el estandar de oro para la regeneracion 6sea maxilar (Mazock y cols., 2004;
Springer y cols., 2004); asimismo, la presencia de proteinas como las proteinas
morfogenéticas dseas, minerales y células 6seas vitales lo convierten en el tratamiento de
eleccion incluso frente a aloinjertos y xenoinjertos, principalmente por su
biocompatibilidad y, sobre todo, por sus propiedades osteoconductoras, osteoinductivas
y osteogénicas (Streckbein y cols., 2019).

Por otro lado, en situaciones clinicas en las que la cantidad de volumen de hueso
que se necesita para reparar un defecto 6seo maxilar o mandibular es grande, el bloque
Oseo autdlogo se puede obtener de regiones donantes extraorales como la cresta iliaca, la
metafisis tibial o la calota craneal (Fretwurst y cols., 2015). Sin embargo, en defectos
Oseos de tamafio medio podemos obtener una buena cantidad de bloque 6seo autdlogo a
nivel intraoral (sinfisis mandibular, rama ascendente mandibular, tuberosidad maxilar,
apofisis coronoides, arbotantes maxilomalares o cigomaticos y exostosis 0seas como el
torus) de forma mds conservadora (Pang y cols., 2021). En el caso de defectos 6seos
pequefios, podemos recolectar particulas de hueso autélogo durante la propia cirugia de
implantes, evitando asi la necesidad de una segunda area quirargica en la cavidad bucal.
En este sentido, las tres técnicas descritas para la recoleccion de hueso particulado
autologo son: filtros 0seos, raspado dseo y el propio hueso particulado que queda retenido
en las fresas de implante durante la secuencia de fresado para la colocacion de implantes
dentales (Aloy-Prosper y cols., 2011).

En cuanto al uso de filtros 6seos para la recoleccion de hueso particulado,
existen varios dispositivos comerciales existentes que se pueden acoplar al sistema de
succion quirtrgica del sillon dental, permitiendo asi la recoleccion de hueso autologo
producido durante el proceso de osteotomia del implante en la secuencia de fresado para
la colocacion del implante dental (Graziani y cols., 2007). No obstante, la sangre y la
saliva del paciente también pasan a través de estos filtros, por lo que en estos casos existe
un alto riesgo de contaminacion iatrogénica del hueso autdlogo recolectado (Young y

cols., 2001; Young y cols., 2002).
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En cuanto al uso de raspadores 6seos, éstos permiten recolectar hueso cortical
autologo de los huesos maxilares en una regién proxima a donde se esta realizando la
secuencia de fresado para la colocacion del implante dental, sin necesidad de realizar una
apertura quirdrgica en otra region donante de la cavidad bucal, y evitando asi el riesgo de
contaminacion del hueso extraido que supone el filtro 6seo (Zaffe y D'Avenia, 2007;
Caubet y cols., 2011).

Finalmente, la recoleccion de particulas de hueso autdlogo retenidas en las
espiras helicoidales de las fresas utilizadas para la osteotomia de implantes es el método
mas recomendado, ya que evita el riesgo de infeccion dsea por el uso de filtros y ademas
no requiere raspar la cortical 6sea cerca del &rea donante donde se colocaré el implante
dental (Anitua y cols., 2007). El principal problema de esta técnica es que el fresado
convencional del lecho del implante dental a alta velocidad de entre 800 y 1.500 rpm con
irrigacion con suero fisioldgico, reduce la cantidad de hueso recogido en las fresas
quirargicas (lyery cols., 1997; lyer y cols., 1997). Sin embargo, el uso de solucidn salina
fisioldgica para irrigar el lecho quirdrgico es necesario para evitar el sobrecalentamiento
0seo cuando se utiliza el protocolo de fresado convencional de alta velocidad, ya que se
sabe desde 1983 que el fresado a estas velocidades durante un minuto puede causar
temperaturas 6seas de hasta 47 °C, lo que puede provocar reabsorcidén Gsea 0 necrosis
(Eriksson y Albrektsson, 1983; Eriksson y cols., 1984). No obstante, los riesgos
potenciales de producir osteonecrosis térmica sin utilizar irrigacion con solucion salina
fisioldgica durante el fresado para la osteotomia sobre implantes, han sido ampliamente
estudiados en los Gltimos afios, demostrando asi que se puede conseguir una correcta
secuencia de fresado de cualquier tipo de hueso utilizando protocolos de fresado a baja
velocidad, entre 45 y 200 rpm sin irrigacion (Flanagan, 2010; Bernabeu-Mira y cols.,
2021). Ademas de lograr una mayor cantidad de hueso autdlogo particulado con esta
técnica de fresado bioldgico, el protocolo de fresado a baja velocidad permite una mejor
vision del campo quirdrgico para el operador y, por tanto, una mayor precision a la hora
de realizar la osteotomia (Flanagan, 2010; Fraguas de San José y cols., 2020). Finalmente,
desde el punto de vista clinico, la técnica de baja velocidad ha demostrado una alta tasa
de éxito en los implantes dentales siendo esta similar a la obtenida con el fresado

convencional (Pellicer-Chover y cols., 2017; Tabassum y cols., 2021).
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Hasta la fecha, aunque sabemos que la técnica de fresado a baja velocidad sin
irrigacion ofrece ventajas quirdrgicas sobre la técnica convencional, permitiendo
recolectar una mayor cantidad de hueso particulado aut6logo sin riesgo de sobrecalentar
los huesos maxilares, existe un desconocimiento en cuanto a si la técnica de fresado afecta
a la calidad biologica del hueso extraido. En este sentido, so6lo hay un estudio publicado
en la literatura cientifica que compara la proliferacion y diferenciacion de osteoblastos
humanos recolectadas durante la preparacion de la osteotomia del implante utilizando
estos dos protocolos de fresado diferentes. Los autores concluyeron que la eficacia
osteogénica (diferenciacion y proliferacion) de las particulas de hueso autélogo
recolectadas mediante fresado a baja velocidad fue superior en comparacién con las
muestras de fresado convencional (Tabassum y cols., 2019). Por lo tanto, el objetivo de
nuestro estudio fue comparar la actividad de los osteoblastos y el potencial osteogénico
de las particulas aut6logas recolectadas durante la cirugia de implantes utilizando fresado
a baja velocidad sin irrigacion y fresado a alta velocidad con irrigacion, en un ensayo

clinico aleatorizado a boca partida.
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2.2 Objetivos

El objetivo general fue comparar la actividad osteoblastica y el potencial
osteogénico de las particulas dseas recolectadas durante la cirugia de implantes dentales

usando el fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de alta velocidad con irrigacion.

El objetivo general puede ser desglosado en una serie de objetivos especificos que
nos permitan sistematizar y responder a los diferentes aspectos que plantea nuestro

estudio.

» Objetivos especificos

1. Determinar la temperatura de cada fresa implantologica utilizada durante la
osteotomia de implantes dentales usando el fresado a baja velocidad sin
irrigacion y el de alta velocidad con irrigacion.

2. Analizar la cantidad de hueso recogido durante la osteotomia de implantes
dentales usando el fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de alta velocidad
con irrigacion.

3. Estudiar el tamafio y las propiedades quimicas (niveles de Ca y P) de las
particulas obtenidas mediante la recoleccion de hueso durante la osteotomia
de implantes dentales usando fresado a baja velocidad sin irrigacion y fresado
a alta velocidad con irrigacion.

4. Valorar la viabilidad celular (a los 2, 6 y 12 dias de incubacién) de los
osteoblastos obtenidos mediante la recoleccion de hueso durante la osteotomia
de implantes dentales usando el fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de
alta velocidad con irrigacion.

5.Analizar el ciclo celular de los osteoblastos obtenidos mediante la recoleccion
de hueso durante la osteotomia de implantes dentales usando el fresado a baja
velocidad sin irrigacion y el de alta velocidad con irrigacion.

6. Estudiar la capacidad de migracion celular (alas 6, 12 y 24 horas de incubacion)
de los osteoblastos obtenidos mediante la recoleccion de hueso durante la
osteotomia de implantes dentales usando el fresado a baja velocidad sin

irrigacion y el de alta velocidad con irrigacion.
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7. Determinar la concentracion de VEGF en la matriz de las particulas Oseas
obtenidas mediante la recoleccidn de hueso durante la osteotomia de implantes
dentales usando el fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de alta velocidad
con irrigacion.

8. Analizar la formacion de nodulos de mineralizacidn 6sea por los osteoblastos
obtenidos mediante la recoleccion de hueso durante la osteotomia de
implantes dentales usando el fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de

alta velocidad con irrigacion.
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3. METODOLOGIA

3.1. Reclutamiento y caracteristicas de los pacientes

El protocolo del estudio fue aprobado por el Comité de Etica de la Universidad
de Murcia (Espafia) (2630/2019) (Anexo 1) y se realizo entre junio de 2020 y marzo de
2023 en la Clinica Odontoldgica Universitaria (Universidad de Murcia, Murcia, Espafia).
La investigacion siguid los requisitos para la realizacion de ensayos clinicos basados en
la Declaracion de Estandares Consolidados de Informes de Ensayos (CONSORT) y se
registré en ClinicalTrials.gov (NCT06240416). Los sujetos fueron tratados de acuerdo
con las directrices establecidas por la declaracion de Helsinki para la investigacion
médica en humanos. Todos los pacientes dieron su consentimiento informado para
participar.

Los criterios de inclusidn fueron los siguientes: pacientes mayores de 18 afios;
ausencia de dientes mandibulares bilaterales 3.6 y 4.6 durante mas de 3 meses; densidad
6sea normal en el sector posterior mandibular con hueso tipo I1/111 (rango 500-850 UH)
(Norton y Gamble, 2001); ausencia de contraindicaciones médicas para procedimientos
quirargicos bucales (ASA I/11); y paciente dispuesto a dar su consentimiento informado
para participar en el estudio. Los criterios de exclusion fueron: presencia de cualquier
enfermedad, afeccibn o medicamento que pudiera comprometer la curacion u
osteointegracion (diabetes mellitus, administracion de bifosfonatos u osteoporosis grave);
presencia de trastorno mental grave; y pacientes que habian recibido radioterapia de
cabezay cuello durante los 18 meses anteriores. Ninguno de los pacientes que cumplieron
con los criterios de inclusiéon y fueron invitados consecutivamente a participar en el
ensayo declind la participacion. El calculo del tamafio de la muestra se estima en funcion
de la diferencia en las medias esperadas para el tamafio de particula en el grupo de baja
velocidad (P1) y el grupo de alta velocidad (P2). Asi, teniendo en cuenta diferentes
varianzas, con una diferencia de medias a detectar de 1,4 mm?, con una DE de 2,0 en P1
y de 0,8 en P2, para una relacion entre tamarios de muestra de 1, con un nivel de confianza
del 95% y un potencia del 90%, se estima que son necesarias 27 muestras en cada
poblacion, es decir, un total de 54 en total. Se decidié aumentar la muestra en un 10% en
ambas poblaciones como plan de contingencia ante posibles fallos o pérdidas en el
seguimiento, por lo tanto la muestra incluy6é 30 pacientes con un total de 60 muestras

(Figura 1). Este calculo se ha realizado con el software StatCalc:Epiinfo.
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Figura 1. Diagrama de flujo del reclutamiento de pacientes de acuerdo con la
declaracion CONSORT.

3.2. Procedimiento quirdrgico

En este estudio se colocaron un total de 60 implantes dentales individuales.
Cada paciente recibié dos implantes dentales Galimplant® (Nueva Galimplant S.L.U.,
Sarria, Espafia) de 8 mm de longitud y 4 mm de didmetro colocados 2 mm subcrestal,
para la reposicion de los dientes ausentes del primer molar mandibular derecho e
izquierdo. La cirugia se realizd bajo anestesia local (articaina al 4% con adrenalina
1:100.000) (Septadent, Septodont, Madrid, Espafia), levantando un colgajo
mucoperiéstico. Para la designacion del protocolo de fresado de la osteotomia del
implante en cada hemimandibula, utilizamos un servicio de aleatorizacion en linea
(www.randomization.com). En cada paciente, en una hemimandibula utilizamos el

protocolo de fresado convencional de alta velocidad con irrigacion, y en la otra
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hemimandibula realizamos la osteotomia del implante mediante fresado de baja velocidad
sin protocolo de irrigacion con suero salino.

La secuencia de fresado al utilizar el protocolo convencional a alta velocidad
con irrigacion fue la siguiente: se inici6 la osteotomia con la fresa de marcar en forma de
lanza de 2,0 mm de didmetro, seguida de una fresa piloto del mismo diametro, y luego se
utilizaron consecutivamente 3 fresas helicoidales més de 2,6, 3,2 y 3,6 mm de diametro
(Figura 2). Todas se utilizaron a una velocidad de fresado de 800 rpm con irrigacion y a
una profundidad de 10 mm. Por el contrario, la secuencia de fresado cuando se utilizo el
protocolo de fresado a baja velocidad sin irrigacion fue la misma, pero todas las
osteotomias se realizaron a una velocidad de 150 rpm.

Finalmente, una vez insertado el implante dental y el tornillo de cierre, se suturd
el colgajo mucoperidstico con sutura simple de poliamida no reabsorbible 4/0, y no se
colocaron coronas de provisionalizacion. En todos los casos la medicacidn postoperatoria
prescrita fue amoxicilina 500 mg cada 8 horas durante 7 dias (en casos de alergia a la
penicilina se prescribio clindamicina 300 mg cada 8 horas) e ibuprofeno 600 mg cada 8
horas durante 3 dias. Todas las cirugias fueron realizadas por un mismo operador

experimentado.

ot

Figura 2. Secuencia fresas utilizadas durante el procedimiento
quirdrgico.
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3.3. Temperaturas de fresado

La temperatura en la punta de cada fresa (lanza 2 mm, piloto 2 mm, piloto 2,6
mm, piloto 3,2 y piloto 3,6 mm) se registro utilizando un termometro infrarrojo digital
Lasergrip® 800 (Etekcity, California, EE. UU.) con un rango de medicion de temperatura
-50° C a 750° C, siguiendo las instrucciones del fabricante (medicion dentro de los 5
segundos posteriores al uso de cada fresa quirdrgica y a una distancia de 28 cm), segun

lo descrito por Anitua y cols. en el afio 2007 (Anitua y cols., 2007) (Figura 3).

Figura 3. Termémetro infrarrojo digital Lasergrip®800.

3.4. Analisis de la cantidad de hueso recogido durante la osteotomia

del implante
Una vez recogidas las muestras 6seas en la Clinica Odontoldgica Universitaria
(Universidad de Murcia, Murcia, Espafia), fueron transportadas al Servicio de Cultivo de
Tejidos del Servicio de Apoyo a las Ciencias Experimentales (SACE) de la Universidad
de Murcia, en un plazo de 10 minutos para su procesamiento inmediato.
Para analizar la cantidad de hueso recolectado durante la secuencia de fresado
con los dos protocolos estudiados, las particulas Gseas recolectadas de cada fresa de

implante (Figura 4) se colocaron en tubos Eppendorf estériles que contenian 2 ml de
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medio Eagle modificado por Dulbecco (DMEM) al que se le afiadio un 1% de antibiotico
(penicilina 10.000 U/mL y estreptomicina 10.000 pg/mL) (Sigma-Aldrich Quimica S.A.,
Madrid, Espafa) (Figura 5). Para analizar la cantidad de hueso recolectado, los tubos
Eppendorf se pesaron antes y después de agregar las muestras de hueso particulado
usando una balanza electronica de precision (ExplorerTM analitica, OHAUS, Nanikon,

Suiza) (Figura 6).

Figura 4. Particulas de hueso Figura 5. Muestras hueso recolectadas

retenidas en la fresa de implante durante la osteotomia del implante.
durante la secuencia de fresado.

Figura 6. Balanza electrénica de precision
(ExplorerTM analitica, OHAUS, Nanikon, Suiza).

Estudio clinico aleatorizado a boca partida para comparar la actividad osteoblastica y el potencial
osteogénico de las particulas oseas recolectadas durante la cirugia de implantes dentales usando el
fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de alta velocidad con irrigacion 66



Metodologia

3.5. Estudio del tamafio de particulas y propiedades quimicas (niveles

de Ca y P) mediante el analisis de la composicion mineral del hueso

Tras analizar la cantidad de hueso recogido, 35 mg de cada muestra se utilizaron
para el resto de variables del estudio, mientras que el hueso restante se utilizé para valorar
el tamafio de las particulas de hueso y analizar sus niveles de Ca y P. Para el estudio de
estas dos variables, las muestras se pulverizaron con una fina capa de platino (5,0 nm)
utilizando un Leica ACE600 (Leica Microsystems, Heidelberg, GmbH, Mannheim,
Alemania), y se observaron mediante microscopio electrénico de barrido de emision de
campo (FESEM) (ApreoS Lovac IML, Thermo Fisher Scientific, Waltham, MA, EE.
UU.), con un voltaje seleccionado de 5 kV.

Medimos el tamafio en mm? de cada particula 6sea utilizando el software de
andlisis de imagenes ImageJ® version 1.48 (National Institute of Health, Maryland,
EEUU). Realizamos el analisis de la composicion mineral 6sea mediante un sistema
microanalitico basado en espectrometria de rayos X de energia dispersiva (EDX). Este
sistema permite evaluar la concentracion relativa de todos los elementos quimicos
presentes en el hueso mediante andlisis oportunos y mapeo elemental para determinar la
distribucion mineral. La concentracion relativa de cada elemento se indica mediante una
escala de colores, donde para cada elemento, el azul oscuro indica el cero absoluto y el
blanco indica la concentracion absoluta del 100% de ese elemento, lo que permite analizar
el porcentaje de Cay P en cada muestra.

3.6. Viabilidad celular (ensayo de proliferacion celular)

De esos 35 mg de hueso, una parte se puso en frascos de cultivo primario de
25 cm? con medio a-MEM suplementado suero bovino fetal y con antibidtico al 1%
(penicilina 10.000 U/ml y estreptomicina 10.000 ug/mL) (Sigma-Aldrich Quimica S.A.,
Madrid, Espafia) y se incubaron a 37° y 5% de CO? hasta que las células vivas del tejido
(osteoblastos) fueron adheriéndose al frasco. Se cambié el medio cada 3 dias. Cuando
alcanzaron la confluencia se pasaron a frascos de 75 cm? para que se expandieran y asi
poder tener las células suficientes para realizar los ensayos. Estos ensayos se realizaron
entre el cuarto y el septimo pase, se sembraron osteoblastos en placas de cultivo de 96
pocillos a una densidad de 1 x 10° células por pocillo. La proliferacion celular se evaluo
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alos 2,6y 12 dias de incubacion mediante el ensayo de (bromuro de 3-[4,5-dimetiltiazol-
2-il]-2,5 difenil tetrazolio) (MTT). Primero, se agregaron 20 uL de MTT (Sigma-Aldrich
Quimica S.A., Madrid, Espafia) a una concentracion de 5 mg/mL a 180 pL de medio para
dar una concentracion final de 1 mg/mL y se incubé durante 4 horas, luego se elimind el
medio y se agregaron a cada pocillo 100 pL de dimetilsulféxido (DMSO) (Sigma-Aldrich
Quimica S.A., Madrid, Espafia) (Figura 7). Los resultados se analizaron midiendo la
absorbancia a una longitud de onda de 570 nm utilizando un lector de placas FLUOstar
Omega (BGM LabTech, Ortenberg, Alemania) (Figura 8).

Figura 7. Cabina de flujo laminar Cultair ASB II. Placa de 96
pocillos durante el ensayo de proliferacion celular.

Figura 8. Muestras M5y M6 a los 12 dias en el lector de
placas FLUOstar Omega (BFM LabTech Ortenberg,
Alemania).
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3.7. Ensayo del ciclo celular

Para el ensayo del ciclo celular, también utilizamos osteoblastos entre el cuarto
y el séptimo pase. Las células se separaron de los frascos de cultivo utilizando tripsina al
0,05% (Sigma-Aldrich Quimica S.A., Madrid, Espafa) y acido etilendiaminotetracético
(EDTA) al 0,2% (Sigma-Aldrich Quimica S.A., Madrid, Espafia), luego se lavaron y
suspendieron en PBS para estudiar el ciclo celular. Se prepard una suspension de células
individuales en 200 uL de PBS y se afiadieron 2 ml de etanol al 70 % helado y PBS al 30
% y se mezclaron vigorosamente. Las células se dejaron enfriar para que pudiera actuar
el fijador durante al menos 30 minutos y luego se recogieron mediante centrifugacion y
se resuspendieron en 800 pL de PBS. Luego, las células se incubaron a 37°C durante 30
min con 100 pL de RNasa (1 mg/mL) (Sigma-Aldrich Quimica S.A., Madrid, Espafa) y
100 pL de yoduro de propidio (IP) (Sigma-Aldrich Quimica S.A., Madrid, Espafia)
(Figura 9).

El contenido de ADN de las células tefiidas se estudi6 con un citémetro de flujo
FACSCaliburTM (Becton Dickinson, California, EE. UU.) utilizando un laser de argon
de 488 nm para recopilar los datos de FSC (dispersion directa), SSC (dispersion lateral)
y la intensidad del propidio. Fluorescencia de yoduro (FLA-2) de 20000 eventos. Los
datos se analizaron mediante el software CELLQUEST y el programa MODFIT (Becton
Dickinson, California, EE. UU.), determinando el porcentaje de células en GO/G1, G2/M
y S (Figura 10).

Figura 9. Frascos de cultivo durante el procedimiento de ensayo del
ciclo celular.
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Figura 10. Citometro de flujo FACSCaliburTM

3.8. Migracion celular (ensayo de cicatrizacion de heridas)

Se sembraron osteoblastos entre el cuarto y el séptimo pase en placas de cultivo
de 6 pocillos a una densidad de 5 x 10° células por pocillo y luego se incubaron durante
el tiempo necesario hasta que alcanzaron un 100% de confluencia. Este tiempo depende
de cada muestra. Una vez alcanzada dicha confluencia del 100%, se dejan incubar 24h
maés. Posteriormente se realizan 3 heridas con una punta de pipeta esteril de 10 uL. Las
células se lavaron brevemente y el medio de cultivo libre de suero se devolvio6 a las
celulas.

La migracion al espacio de la herida se fotografio utilizando un microscopio
invertido equipado con una camara digital en el momento de la herida inicial y en
intervalos de tiempo de hasta 6, 12 y 24 horas después de la herida. Las distancias
relativas entre los bordes de la monocapa lesionada se obtuvieron mediante recuento de
pixeles de 10 sitios de herida, utilizando el software de imagen MIP-4.5® (CID,
Barcelona, Espafia) y aplicando la formula: distancia de migracion = distancia inicial del
espacio libre de células — distancia a 6, 12 0 24 horas de espacio libre de celular.
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3.9. Determinacion de la concentracion de VEGF en la matriz de

particulas 6seas

Las particulas de hueso que contenian los Eppendorf estériles se centrifugaron
a 217 g durante 6 minutos. Posteriormente se recogieron los sobrenadantes y se usaron
para cuantificar los pg/ml de VEGF mediante un ensayo inmunoabsorbente ligado a
enzimas (ELISA) (Merck KGaA, Darmstadt, Alemania) en la matriz de particulas 0seas.
El procedimiento se realizo segun el protocolo del fabricante. La absorbancia a 450 nm
se midio utilizando un lector de placas FLUOstar (BGM LabTech, Ortenberg, Alemania)
(Figura 11).

Figura 11. Muestra con ensayo inmunoabsorberte ligado a
enzimas para medir la concentracion de VEGF en la matriz de
particulas éseas.

3.10. Ensayo de mineralizacion de matriz mediante tincion con rojo de

alizarina

La formacion de nddulos de mineralizacion Gsea en los osteoblastos se observo
mediante tincidn con rojo de alizarina. Las células se fijaron durante 10 minutos con una
soluciéon de formaldehido neutro al 10% preenfriada (Sigma-Aldrich Quimica S.A.,
Madrid, Espafia) antes de la tincién. Después de enjuagar 3 veces con PBS, las células se
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incubaron con colorante rojo alizarina Tris-HCI al 0,1% (Sigma-Aldrich Quimica S.A.,
Madrid, Espafia) (Figura 12). Finalmente, las células se lavaron con PBS para eliminar
los restos de rojo de alizarina, se secaron y se fotografiaron.

Para el analisis cualitativo se realizO una inspeccion visual de las muestras como

describieron Tabassum y cols., en el afio 2020 (Tabassum y cols., 2020).

Figura 12. Muestras de células mediante el ensayo de
mineralizacion 6sea mediante tincién rojo de alizarina.

3.11. Andlisis estadistico

Los datos se analizaron utilizando el programa estadistico SPSS 20.0 (SPSS®
Inc, Chicago, IL, EE. UU.). Se realiz6 un estudio descriptivo para cada variable. Las
asociaciones entre variables cualitativas se estudiaron mediante la prueba de chi-cuadrado
de Pearson. A las variables cuantitativas se les aplicd la prueba t de Student para dos
muestras independientes, determinando en cada caso si las varianzas eran homogéneas.

Se aceptd significancia estadistica para p<0,05.
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4. RESULTADOS

Este ensayo clinico aleatorizado a boca partida reclutd a 30 pacientes (16
hombres y 14 mujeres), con una edad media de 53,93 + 16,45 afios. De los cuales 22
(73,33%) eran no fumadores y 21 (70%) no consumian alcohol (Tabla 1). La tasa de éxito
de la osteointegracion de los 60 implantes individuales (30 con fresado de baja velocidad
con irrigacién y 30 con fresado de alta velocidad sin irrigacion) fue del 100% después de
dos meses de seguimiento, y todos pudieron rehabilitarse con coronas unitarias

atornilladas.

Caracteristicas 30

Edad: media = DE 53,93+ 16,45
Género: n (%)

Hombre 16 (53,33)
Mujer 14 (46,67)

Fumador: n (%)

No fumador 22 (73,33)
<10 8(26,67)
11-20 0(0)
>20 0(0)

Consumo de alcohol: n (%)

Ninguno 21 (70,00)
Diario 0(0)
Consumo de fin de semana 9 (30,00)

* DE = desviacion estandar

Tabla 1. Caracteristicas de la muestra del estudio

4,1. Temperaturas de fresado
Las temperaturas de fresado en la punta de la fresa piloto (2 mm de didmetro)
fueron 26,55 + 1,06° C en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y 25,92 +
0,86°C en el grupo de fresado a alta velocidad con irrigacién, sin diferencias
estadisticamente significativas (p=0,099).
Las temperaturas con fresas helicoidales (2 mm de diametro) fueron de 26,87 +
0,95°C en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 26,26 + 0,88°C en el
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grupo de fresado a alta velocidad con irrigacion, sin diferencias estadisticamente
significativas (p=0,090). Las temperaturas utilizando fresas helicoidales (2,6 mm de
didmetro) fueron de 27,97 £ 1,17°C en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion
y de 27,08 £ 1,23°C en el grupo de fresado a alta velocidad con irrigacion, sin diferencias
estadisticamente significativas (p=0,063). Las temperaturas utilizando fresas helicoidales
(3,2 mm de diametro) fueron de 28,54 + 1,08°C en el grupo de fresado a baja velocidad
sin irrigacion y de 27,66 + 0,77°C en el grupo de fresado a alta velocidad con irrigacion,
sin diferencias estadisticamente significativas (p=0,070). Las temperaturas con fresa
helicoidal (3,6 mm de diametro) fueron de 31,76 + 0,85°C en el grupo de fresado a baja
velocidad sin irrigacion y de 30,46 + 0,69°C en el grupo de fresado a alta velocidad con
irrigacion, sin diferencias estadisticamente significativas (p=0,060).

Finalmente, las temperaturas medias de todas las fresas fueron 28,34 + 0,87°C
en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacién y 27,48 + 0,63°C en el grupo de
fresado a alta velocidad con irrigacion, sin diferencias estadisticamente significativas
(p=0,061) (Figura 13).

Fresado a baja velocidad sin irrigacién

. Fresado a alta velocidad con irrigacién
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Figura 13. Comparacién de las temperaturas de las
fresas en ambos grupos de estudio.
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4.2. Analisis de la cantidad de hueso extraido durante la osteotomia

sobre implantes

El peso medio del hueso extraido fue de 104,51 + 31,77 mg en el grupo de
fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 53,65 + 11,14 mg en el grupo de fresado a
alta velocidad con irrigacién, con diferencias estadisticamente significativas (p<0,001)
(Tabla 2).

Caracteristicas Baja velocidad sin irrigacion Alta velocidad conirrigacion p-valor
(n=30) {(n=30)
Peso (mg): media = DE* 1045123177 §365=11.14 0,001
Tamafio de particulas (mm?2): media = DE 245£176 1032052 0.019
Composiciéon mineral (Peso %): media = DE
Ca 7093+ 1.68 7026341 0.582
P 2906168 28912206 0.860
* DE = desviacion estandar

Tabla 2. Comparacion de los grupos de estudio en términos de peso (mg), tamafo de la

2
particula (mm ) y composicion mineral 6sea (Cay P) (% en peso) de las particulas ¢seas
(prueba t de Student).

4.3. Estudio del tamafio de particulas y propiedades quimicas (niveles

de Cay P) mediante analisis de la composicion mineral dsea

El tamafio medio de las particulas del hueso extraido fue de 2,45 + 1,76 mm? en
el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 1,03 + 0,52 mm? en el grupo de
fresado a alta velocidad con irrigacion, con diferencias estadisticamente significativas
(p=0,019) (Tabla 2) (Figura 14 y 15).

Finalmente, el anélisis de la concentracion relativa de Ca fue de 70.93 £ 1.68 %
de peso en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 70.26 + 3.41 % de peso
en el grupo de fresado a alta velocidad con irrigacion, sin diferencias estadisticamente

significativas (p=0.582); y el andlisis de concentracion relativa de P fue de 29.06 + 1.68
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% en peso en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 28.91 + 2.06 % en

peso en el grupo de fresado a alta velocidad con irrigacion, sin diferencias

estadisticamente significativas (p=0.860) (Tabla 2) (Figura 16).

de las particulas de hueso.

Figura 14. Imagen obtenida mediante FESEM para el estudio del tamano
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Figura 15. Imagen obtenida mediante FESEM para el estudio del tamano
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Figura 16. Imagen obtenida mediante FESEM para el estudio de los
nivelesde CayP.

4.4.  Viabilidad celular (ensayo de proliferacion celular)

La proliferacion de osteoblastos obtenida mediante el ensayo MTT mostré una
mayor capacidad de proliferacion celular en las muestras de hueso recolectadas utilizando
fresado a baja velocidad sin irrigacién que con fresado a alta velocidad con irrigacién en
los dias 2, 6 y 12. La proliferacion celular media en el dia 2 fue 0,18 £ 0,09 en el grupo
de fresado a baja velocidad sin irrigacion y 0,15 + 0,12 en el grupo de fresado a alta
velocidad con irrigacion, sin diferencias estadisticamente significativas (p=0,625). La
proliferacion celular media el dia 6 fue de 0,56 + 0,09 en el grupo de fresado a baja
velocidad sin irrigaciéon y de 0,33 + 0,08 en el grupo de fresado a alta velocidad con
irrigacion, con diferencias estadisticamente significativas (p=0,002). La proliferacion
celular media el dia 12 fue de 0,85 + 0,08 en el grupo de fresado a baja velocidad sin
irrigacion y de 0,61 £ 0,12 en el de alta velocidad con grupo de irrigacion, con diferencias
estadisticamente significativas (p=0,003) (Figura 17).
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Figura 17. Proliferacion celular en los dias de incubacion 2, 6y 12 para
fresado a alta velocidad con irrigacion y a baja velocidad sin irrigacion

4.5. Ensayo del ciclo celular

El perfil del ciclo celular fue normal en todos los casos y no se observaron
células aneuploides de ADN ni signos de transformacion neoplésica (Figura 18). En el
estudio del ciclo celular, la media de células en el estadio GO/G1 fue de 65,61 + 5,41 en
el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 68,29 + 4,12 en el grupo de fresado
a alta velocidad con irrigacién, sin diferencias estadisticamente significativas (p=0,582).
La media de células en el estadio G2/M fue de 23,98 £ 0,87 en el grupo de fresado a baja
velocidad sin irrigacion y de 22,56 + 2,51 en el grupo de fresado a alta velocidad con
irrigacion, con diferencias estadisticamente significativas (p=0,035). EI nimero medio de
células en la fase S fue de 10,41 + 0,98 en el grupo de fresado a baja velocidad sin
irrigacion y de 9,15 + 2,07 en el grupo de fresado a alta velocidad con irrigacion, con

diferencias estadisticamente significativas (p=0,030) (Figura 18B) (Figura 19A y 19B).
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Figura 18A. Ciclo celular con fresado a baja
velocidad sin irrigaciény con fresado a alta
velocidad con irrigacion.

Figura 18B. Media de células en estadio G0/G1,
G2/MyS.

Figura 19A.Citometria de flujo de las muestras
recolectadas a baja velocidad sin irrigacion.

Figura 19B. Citometria de flujo de las muestras
recolectadas a alta velocidad con irrigacion.
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4.6. Migracion celular (ensayo de curacion de heridas)

Utilizamos un ensayo de cicatrizacion de heridas para examinar como los
diferentes métodos de fresado afectaban las capacidades de migracion de 6, 12 y 24 horas
de dos grupos de osteoblastos. Después de la formacion de la herida, los osteoblastos
cercanos al borde del &rea de la herida se dispersaron ligeramente en ambos grupos de
estudio. Después de 6 horas, la distancia de migracion media fue de 134,36 + 91,68 um
en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 86,41 + 41,34 um en el grupo
de fresado a alta velocidad con irrigacion, con diferencias estadisticamente significativas
(p=0,047). A las12 horas, la distancia de migracion media fue de 257,45 + 141,24 um en
el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 197,65 + 91,64 um en el grupo de
fresado a alta velocidad con irrigacion, sin diferencias estadisticamente significativas
(p=0,164). A las 24 horas la distancia media de migracién fue de 391,81 + 133,46 um en
el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion y de 295,02 + 119,24 um en el grupo
de fresado a alta velocidad con irrigacion, sin diferencias estadisticamente significativas
(p=0,709) (Figuras 20 y 21).
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Figura 21. Imagenes obtenidas mediante el software de imagen MIP-4.5° (CID,
Barcelona, Espafa) a tiempo 0, 6h, 12h y 24 horas de las muestras obtenidas con
fresado a baja velocidad sinirrigacion y fresado a alta velocidad con irrigacion.

4.7. Determinacion de la concentracion de VEGF en matriz de

particulas 6seas
La concentracion de VEGF mediante ELISA mostrd una mayor concentracion
de VEGF en las muestras de hueso recolectadas utilizando fresado a baja velocidad sin
irrigacion que el fresado a alta velocidad con irrigacion. La concentracion media de
VEGF fue de 155,23 + 94,03 pg/mL en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacién
y de 56,61 + 28,22 pg/mL en el grupo de fresado a alta velocidad con irrigacion, con

diferencias estadisticamente significativas (p=0,045) (Figura 22).
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Figura 22. Concentracion de VEGF en las
muestras de hueso recolectadas mediante

ambos protocolos de fresado.
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Ensayo de mineralizacion de matriz mediante tincién con rojo

Los resultados del analisis cualitativo de diferenciacion osteogénica del hueso

extraido mostraron diferenciacion osteogénica para ambas técnicas de fresado. Ademas,

se observo una mayor formacion de nédulos mineralizados rojos en la técnica de fresado

a baja velocidad sin irrigacion en comparacion con la de fresado a alta velocidad con

irrigacion (Figura 23).

Figura 23. Imagenes obtenidas mediante

tincién con rojo de alizarina.
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5. DISCUSION

En el presente estudio se ha realizado un ensayo clinico aleatorizado en el cual
se compara la temperatura de fresado, la cantidad de hueso extraido, asi como tamafio y
propiedades quimicas de las particulas extraidas con dos técnicas de fresado: fresado
convencional con irrigacion salina y fresado a baja velocidad sin irrigacion. Ademas, se
analiza la viabilidad, ciclo celular y migracion, concentracién de VEGF y mineralizacion
de la matriz Gsea.

El aprovechamiento de las particulas de hueso autdlogo retenidas en las fresas
quirtrgicas permite obtener particulas ricas en hueso esponjoso (Anitua y cols., 2007).
Anitua y cols., en el 2007 analizaron y compararon los resultados con ambos tipos de
fresado, hallando que la estructura ésea y la presencia de células vivas se conservaba en
las muestras obtenidas mediante fresado a baja velocidad, a diferencia del fresado a alta
velocidad y con irrigacion. Ademads, para obtener una gran cantidad de particulas de hueso
autdlogo durante el fresado del implante, debemos evitar el uso de irrigacion salina. La
ausencia de irrigacion salina durante el fresado puede provocar un sobrecalentamiento
del hueso debido a altas velocidades durante el fresado, 800 a 1500 rpm (Iyer y cols.,
1997; Iyer y cols., 1997). Asi, en un estudio publicado por Iyer y cols., en el afio 1997
vieron que la cantidad de calor producida por la preparacion de la osteotomia del implante
dental a diferentes velocidades y los efectos de la produccion de calor en el prondstico
del tratamiento con implantes son controvertidos. En la Parte I de este estudio de dos
partes, se midi6 la produccion de calor in vivo durante la preparacion de la osteotomia a
velocidad baja (méaximo 2000 rpm), intermedia (maximo 30 000 rpm) y alta (maximo 400
000 rpm) en la tibia de conejo. Observaron una relacion entre la velocidad de fresado y
la produccion de calor. Para medir la produccion de calor, se insertd una sonda de
termopar en un sitio receptor preparado en la cara anteromedial de la metafisis tibial.
Registraron la temperatura mientras se practicaba una osteotomia a 1 mm del sitio del
receptor del termopar. Utilizaron agua destilada como refrigerante junto con todos los
fresados, y todas las osteotomias fueron preparadas por un solo investigador para eliminar
la variable de diferencia en la técnica entre operadores. Observaron una relacion inversa

entre la velocidad de fresado y la produccion de calor. Un anélisis de varianza indico
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diferencias significativas en la produccion de calor entre las tres velocidades de fresado
(p<0,05). Los resultados de la Parte I de este estudio indicaron que para la configuracion
y el material de la fresa utilizada, el rango de alta velocidad minimiza la produccién de
calor. Por lo tanto, en la Parte I de este estudio de dos partes, los autores investigaron la
produccion de calor durante el fresado de osteotomia a tres velocidades diferentes y
determinaron que el fresado de alta velocidad producia la menor cantidad de calor cuando
se usaban fresas de carburo 700 XL (Iyer y cols., 1997). En la Parte II de este estudio se
examino histolégicamente la velocidad y la calidad de la cicatrizacion después de realizar
osteotomias a las tres velocidades mencionadas anteriormente en la mandibula. Las
osteotomias se examinaron histolégicamente 2, 4 y 6 semanas después de la operacion.
Los hallazgos histoldgicos sugirieron que en las 6 semanas iniciales, la tasa de curacion
y la calidad de la formacion de hueso nuevo fueron mayores después del fresado de alta
velocidad que después del fresado de velocidad baja o intermedia. Estos resultados,
parecen implicar una relacion entre la produccion de calor y la cicatrizacion de las
osteotomias (Iyer y cols., 1997).

En este sentido, los protocolos de fresado a baja velocidad, entre 45 y 200 rpm sin
irrigacion, producen un ligero aumento de la temperatura en la zona de fresado, que no
pone en riesgo el hueso maxilar, y el aumento de temperatura disminuye inmediatamente
después del fresado (Flanagan, 2010; Omar y McKinley, 2018; Bernabeu-Mira y cols.,
2021). Asi, en un estudio realizado por Flanagan en 2010 nos habla de que la colocacion
quirargica de implantes dentales requiere una osteotomia y que ese fresado 6seo puede
generar calor perjudicial en esa area que puede causar necrosis Osea localizada vy,
posteriormente, puede resultar en un fracaso en la osteointegracion del implante dental.
Se ha recomendado el enfriamiento mediante irrigacién con solucidn salina para evitar
dicho sobrecalentamiento. Sin embargo, esta irrigacion puede interferir con la vision del
operador e impedir la recoleccion de restos dseos de las espiras de las fresas de
preparacion para su uso en injertos autdlogos. En este sentido, las fresas de didmetro
pequefio pueden generar mds calor que las de didmetro mayor y es posible que sea
necesario irrigarlas cuando se van a colocar implantes de didametro més pequefio en hueso
denso. Aunque es posible que los nuevos disefos de fresas mdas cortantes de mayor

diametro no generen calor perjudicial y tengan la capacidad de eliminar gradualmente
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cualquier hueso dafiado por el calor del fresado anterior. En ese sentido, puede ser seguro
no utilizar irrigacion en zonas con menor densidad dsea cuando se utilizan fresas de
mayor didmetro. Ademas, el presente articulo también nos habla de que una mayor fuerza
y velocidad de fresado pueden minimizar el calentamiento 6seo al minimizar el tiempo
de operacion de fresado en el hueso y la generacion de calor. Por lo que es posible que no
sea necesaria la irrigacion para evitar el calentamiento del hueso durante la osteotomia
cuando se utilizan disefios de fresas actuales con una técnica de fresado répida y agil
(Flanagan, 2010).

De manera similar, en una revision sistematica de la literatura publicada por
Bernabeu-Mira y cols., en el afio 2021 se revisaron un total de 626 articulos, de los cuales
finalmente se incluyeron 13. Resaltaron que en estudios de fresado durante la osteotomia
en colocacion de implantes tanto el fresado a baja velocidad sin irrigacion (grupo test)
como el fresado convencional (grupo de control) mantuvieron las temperaturas por debajo
de la temperatura critica de 47°C. El grupo de prueba produjo una mayor cantidad y
propiedades celulares e histomorfologicas mas beneficiosas del hueso extraido, con un
mayor tiempo de fresado y mayor precision de la osteotomia (p<0,05). Sin embargo, no
se obtuvieron resultados significativos en cuanto al desgaste de la fresa, osteointegracion,
pérdida de hueso marginal, tasa de éxito de los implantes e histomorfologia de la
osteotomia del implante dental (p>0,05). Sin embargo, los resultados, en particular sobre
la precision de la osteotomia y la cantidad de particulas de hueso recolectadas, deben
interpretarse con cautela porque los resultados se basan en un solo estudio in vitro. Asi
pues, se concluy6 que el fresado a baja velocidad sin irrigacion parece ser comparable al
fresado convencional en la preparacion de las osteotomias de implantes dentales. En
algunas situaciones, el fresado a baja velocidad sin irrigacion puede ofrecer ventajas sobre
el fresado convencional. No obstante, los resultados deben interpretarse con cautela
debido al bajo porcentaje de estudios clinicos en humanos. En consecuencia, mas estudios
clinicos serian necesarios para mejorar la evidencia cientifica sobre este tema (Bernabeu-

Miray cols., 2021).

En este sentido, en 2018 Omar y McKinley hablaron del interés creciente en la
cirugia minimamente invasiva debido a los beneficios que ofrece en los resultados

postoperatorios en comparacion con los métodos abiertos convencionales de cirugia. Asi
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pues, uno de los principales factores que determina el protocolo en cirugia minimamente
invasiva es prevenir la osteonecrosis térmica iatrogénica. En dicho estudio se analizaron
diversos parametros de los fresados en cirugias minimamente invasivas, las cuales
reducirian el riesgo de osteonecrosis térmica iatrogénica. Para ello, se utilizaron dieciséis
huesos tarsianos frescos congelados y dos huesos metatarsianos, los cuales fueron
perforados usando varias configuraciones. Los parametros considerados fueron la
velocidad de fresado, el didmetro de la fresa y la variabilidad cortical interindividual. Las
mediciones de la temperatura debido al calor generado en el area de fresado se midieron
mediante dos métodos: sonda termopar y termografia infrarroja. Ademas, los datos
obtenidos fueron analizados cuantitativamente. Los resultados mostraron que habia una
diferencia significativa en las temperaturas generadas con diferentes velocidades de
fresado (p<0,05). Sin embargo, no hubo diferencias significativas en las temperaturas
entre los huesos de diferentes individuos y en huesos perforados con diferentes diametros
de fresa. Asimismo, el termopar demostrd ser una herramienta significativamente mas
sensible para medir la temperatura en comparacion con la termografia infrarroja. Por lo
que en el presente articulo se demostré que el fresado a una velocidad 6ptima redujo
significativamente el riesgo de sufrir dafios térmicos iatrogénicos, como la osteonecrosis,
manteniendo asi la temperatura por debajo del nivel umbral. Aunque diferentes didmetros
de las fresas que fueron utilizadas para fresado no produjeron diferencias significativas
en la generacion de temperatura, es necesario realizar mas estudios sobre el impacto

mecanico del uso de diferentes diametros de fresa (Omar y McKinley, 2018).

En este mismo sentido, varios estudios clinicos han demostrado las ventajas
potenciales de la extraccion de hueso autdlogo mediante fresado a baja velocidad sin
irrigacion en comparacion con el fresado a alta velocidad con irrigacion (Anitua y cols.,
2007; Liang y cols., 2017; Tabassum y cols., 2020). En un articulo publicado por Liang y
cols., en el afio 2017 cuyo objetivo fue comparar la actividad de los osteoblastos y el
potencial osteogénico de células autdlogas de las particulas oseas recolectadas mediante
tres técnicas diferentes, determinaron el método mds ventajoso de recoleccion de
particulas de hueso autdlogo. El objetivo del estudio fue examinar las muestras
recolectadas, confirmar la existencia de osteoblastos en estas muestras, y comparar la

actividad biologica y la potencial osteogénico de particulas Oseas aisladas mediante tres
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técnicas diferentes: rascadores oOseos, fresado a baja velocidad y filtros 6seos. Los
objetivos adicionales fueron identificar qué método de extraccion de particulas Oseas es
el més ventajoso en la regeneracion Osea y proporcionar una base tedrica para la
recoleccion y posterior injerto de particulas dseas autdlogas, asi como conocer las
ventajas y desventajas en la recoleccion de particulas 6seas mediante fresado a baja
velocidad sin irrigacion en comparacion con otros métodos. Para lo cual, se recolectaron
particulas 6seas de 20 pacientes durante la cirugia de colocacion de los implantes dentales
mediante las tres técnicas mencionadas. Después de cultivar los osteoblastos, fueron
evaluadas tanto la proliferacion celular, migracion, mineralizacion, transcripcion de genes
relacionados con la osteogénesis, secrecion de proteinas relacionadas con la osteogénesis
y el contenido de proteinas osteoinductivas en la matriz de particulas 6seas. Demostraron
que la actividad de los osteoblastos y el potencial osteogénico fueron mayores en las
muestras de hueso recolectadas con rascador 6seo y con fresado a baja velocidad que en
las muestras obtenidas mediante filtro de trampa 6sea. Evidenciaron que el fresado a baja
velocidad es una técnica recomendable y efectiva para recolectar particulas de hueso
autdlogo. Por lo que, en la colocacion de implantes, el fresado a baja velocidad puede
considerarse la opcion de primera linea, y si la cantidad de hueso extraido es insuficiente,

se pueden extraer particulas de hueso obtenidas con el raspador 6seo.

En este estudio, se compar6 por primera vez el fresado dseo a baja velocidad con
el método de raspado 6seo. Los resultados mostraron que las particulas dseas obtenidas
mediante fresado a baja velocidad tienen un alto contenido en densidad celular; una alta
capacidad de los osteoblastos para proliferar, migrar, diferenciarse y producir tejido
mineralizado; asi como una fuerte transcripcion de genes relacionados con la osteogénesis
(Col-1, BGLAP y BMP-2) y también una fuerte secrecion de proteinas relacionadas con
la osteogénesis (Col-1, BGP y BMP-2). Aunque el grupo de fresado exhibi6 un BGP mas
bajo que el grupo raspador, no hubo diferencias significativas en ningtn otro factor entre
estos dos grupos, con lo que se demostrd que la actividad de los osteoblastos y el potencial
osteogénico de los dos grupos de particulas Oseas eran similares. Ademas, como se
mencion6 anteriormente, el volumen de particulas Oseas obtenidas mediante la
recoleccion con raspado 6seo era limitada y, a menudo, era necesario recolectar mas

adicionalmente. En cambio, el método para la obtencion de hueso mediante el fresado a
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baja velocidad obtuvo mas particulas 6seas vivas y redujo el dafio al tejido huésped, lo

que a su vez se traduce en un mejor postoperatorio para los pacientes.

La cantidad de particulas dseas extraidas mediante fresado a baja velocidad en este
estudio fue el doble que la cantidad de particulas 6seas recolectadas por un raspador 6seo
en el area del implante. Ademas, desde un punto de vista histologico, las muestras de
tejido extraidas mediante fresado a baja velocidad contienen factores de crecimiento mas
abundantes que los obtenidos mediante raspado 6seo, ya que los primeros incluyen no
solo hueso cortical, sino también esponjoso. También, los factores bioldgicos como BMP-
2 y VEGF en la particula 6sea fueron evaluados. Si bien, la matriz ejerce un gran efecto
tanto en la osteogénesis como en la integracion. Estas proteinas contenidas en la matriz
de particulas de hueso obtenidas con fresado a baja velocidad se encontraron en un nivel

significativamente més alto que el de las muestras del grupo de raspado dseo.

Las particulas de hueso extraidas mediante fresado a baja velocidad también se
compararon con las extraidas mediante un filtro de hueso. Sin embargo, los resultados
experimentales mostraron una gran diferencia en la actividad celular y el potencial
osteogénico entre los dos grupos de obtencion de hueso. El grupo de fresado a baja
velocidad tuvo un niimero significativamente mayor de osteoblastos que el grupo de filtro
de trampa Osea. Ademas, los niveles de BMP-2 y VEGF en la matriz 6sea fueron
notablemente mas altos que los del grupo de filtro de trampa de dsea. Las particulas de
hueso obtenidas usando el filtro trampa de huesos no mostraron ventajas en las
capacidades de proliferacion, migracion celular o en el potencial de proliferacion celular,
asi como en la diferenciacion y mineralizacion en el andlisis estadistico. Este hallazgo
puede atribuirse al efecto del agua de irrigacion, que descompone y arrastra las proteinas
biologicas de la matriz (Uchida y cols. 2003; Liang y cols., 2017). La irrigacidon con suero
fisiologico frio también elimina facilmente las células vivas. Todos estos efectos
redujeron en gran medida la actividad biologica de las particulas oseas. Por el contrario,
debido a que el fresado a baja velocidad no involucraba irrigacion, este método retuvo el
complemento completo de células y citoquinas. Es mas, en términos de riesgo biologico,
las particulas de hueso que permanecian en las espiras de la fresa mediante fresado a baja
velocidad eran mas faciles de recoger que los procedentes de la filtracion, disminuyendo
asi la posible contaminacion por saliva.
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En resumen, la actividad de los osteoblastos y el potencial osteogénico de las
particulas de hueso autdlogo recolectadas mediante estos tres métodos quirirgicos se
evaluaron para contribuir a encontrar los medios més ventajosos para la recoleccion de
autoinjertos. Asi, mediante un analisis exhaustivo se demostré que el fresado a baja
velocidad es una técnica ideal para recolectar hueso particulado para injertos. Aunque los
métodos de fresado a baja velocidad y el raspador 6seo tienen ventajas, el fresado a baja
velocidad es el método preferido para recolectar particulas de hueso autélogo, no sélo por
el alto potencial osteogénico, sino también porque es mas facil de recolectar, no causa
trauma adicional, tiene un bajo riesgo bioldgico y otros factores. Sin embargo, si al
perforar no hay suficientes particulas 6seas, puede ser una buena opcidn expandir el area
de la cresta alveolar expuesta y completar el volumen 6seo necesario con virutas de hueso
obtenidas mediante el método de raspado 6seo. Con esta combinacion de particulas dseas

obtendremos el efecto clinico optimo (Uchida y cols. 2003; Liang y cols., 2017).

Asi pues, hasta la fecha, se conoce que las principales ventajas de utilizar el
fresado a baja velocidad sin irrigacion frente al fresado a alta velocidad con irrigacion
son: mayor precision de la osteotomia, obtenemos una mayor cantidad de hueso, las
particulas de hueso son de mayor tamafio, y al no utilizar irrigacion y altas velocidades
durante la osteotomia, el riesgo de eliminar la capa proteica y los factores de sefializacion
en el hueso es menor, facilitando la presencia de células vivas con mayor actividad celular

y mayor potencial osteogénico (Liang y cols., 2017; Tabassum y cols., 2020).

En nuestro estudio comparamos ambas técnicas de fresado analizando:
temperaturas de fresado, cantidad de hueso recolectado durante la osteotomia del
implante, tamafio de particula, propiedades quimicas (niveles de Ca y P), viabilidad
celular, ciclo celular, migracion celular, concentracion de VEGF y mineralizacion de la

matriz.

En relacion a las temperaturas de fresado, la temperatura en la punta de cada fresa
(piloto 2 mm, helicoidal 2 mm, helicoidal 2,6 mm, helicoidal 3,2 y helicoidal 3,6 mm)
fue ligeramente mayor en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacién que en el de
alta velocidad con irrigacion, alcanzando una temperatura maxima de 31,76 + 0,85°C

utilizando la fresa helicoidal (3,6 mm de didmetro), no se observaron diferencias
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estadisticamente significativas en ninguna de las fresas que fueron comparadas, y las
temperaturas alcanzadas estuvieron muy por debajo de los 47°C a los que se pueden
ocurrir lesiones 0seas. La temperatura media alcanzada entre todas las fresas fue muy
similar en ambos grupos (28,34 + 0,87°C en fresado de baja velocidad sin irrigacion y
27,48 £+ 0,63°C en fresado de alta velocidad con irrigacion), sin diferencias
estadisticamente significativas. Los resultados obtenidos en la literatura cientifica en
relacion al aumento de temperatura mediante ambos protocolos son variables, debido a
que existe falta de homogeneidad en cuanto al origen de la zona donde se realizaron las
perforaciones (bloques artificiales de diferentes materiales, costillas de animales in vitro,
animales vivos y pacientes); también se ha utilizado una amplia variedad de velocidades
de fresado en ambos grupos de estudio (45-200 rpm en fresado de baja velocidad sin
irrigacion y 800-1500 rpm en fresado de alta velocidad con irrigacion salina); y los

métodos y areas donde se mide la temperatura (Bernabeu-Mira y cols., 2021).

En cuanto a la zona donde se realizo el fresado, algunos autores utilizaron bloques
artificiales, como bloques de poliuretano (Oh y cols., 2016; Salom6-Coll y cols., 2021;
Jang y cols., 2023), bloques de resina epoxi (Fraguas de San José y cols., 2020) y otros

autores utilizaron costillas de cerdo (Kim y cols., 2010).

Respecto a los diferentes métodos y ubicaciones donde se mide la temperatura, se
utilizaron varios entre los que destacan la T de termopares K (Oh y cols., 2011; Salomo-
Coll y cols., 2021), camaras termograficas (Fraguas de San José y cols., 2020) y
termometros digitales (Anitua y cols., 2007). En cuanto a los lugares donde se mide la
temperatura, algunos autores la miden directamente en las perforaciones (Oh y cols.,
2016; Salomo-Coll y cols., 2021), otros la miden en la zona donde se esta realizando el
fresado alrededor de los orificios (Fraguas de San José y cols., 2020), y otros, como
nosotros, en la punta de cada fresa (Anitua y cols., 2007). El estudio de Anitua y cols., en
2007 (Anitua y cols., 2007) es metodologicamente el mas similar al nuestro, ya que se
realiza en pacientes y miden la temperatura en la punta de cada fresa, que observaron al
utilizar fresado a baja velocidad sin irrigacion, una temperatura de 28,1 + 1,9°C en la fresa
piloto y observamos una temperatura de 26,55 + 1,06°C, observaron una temperatura de

27,5 £ 0,9°C en todas las fresas helicoidales y obtuvimos 28,34 + 0,87°C; aunque
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utilizaron una velocidad de 50 rpm. Es importante sefialar que ninguno de los estudios

publicados reportd elevaciones de temperatura por encima de los 47°C.

Asi, en un estudio publicado por Salomé-Coll y cols., en el afio 2021 cuyo objetivo
de estudio in vitro fue evaluar la influencia del tipo de hueso, el didmetro de la fresa, la
velocidad de fresado y la irrigacion en la generacion de calor al realizar la osteotomia

para la colocacion de implantes dentales.

Para lo cual seleccionaron seis bloques de espuma de poliuretano que simulaban
hueso tipo I (denso) y tipo IV (blando). De ellos, cada bloque fue sometido a dos
condiciones experimentales diferentes para cada fresa (2 y 3,5 mm de didmetro):
seguidamente, se crearon subgrupos: (a) revoluciones por minuto (50, 100 u 800 rpm) y
(b) irrigacién (con o sin irrigacion). Se vio que, en el grupo de fresa de 2 mm, la
temperatura maxima alcanzada fue practicamente idéntica: 23,73 + 2,28°C fueron
alcanzados en el hueso cortical y 23,74 +2,03°C en el hueso esponjoso. Para 3,5 mm, los
grupos mostraron resultados similares (25,01 + 1,88°C para cortical y 24,05 + 1,88°C
para hueso trabecular). Por consiguiente, en cualquier tipo de hueso, la presencia de
liquido irrigador ayudaba a controlar la temperatura maxima (p=0,001). Al comparar las
fresas de 2 mm y 3,5 mm, la mayoria de las diferencias se encontraron a 100 rpm sin
irrigacion (p<0,001) y a 800 rpm con irrigacion (p=0,001). Se demostré que la
temperatura maxima alcanzada siempre estuvo por debajo del umbral critico que puede
causar osteonecrosis, lo que a su vez demuestra que tanto la irrigacidon externa con
velocidades de fresado mas altas como el fresado sin irrigacion con velocidades mas bajas
fueron métodos efectivos para evitar la generacion excesiva de calor. En este sentido,
bloques de hueso artificiales fabricados de poliuretano fueron seleccionados
considerando que sus propiedades mecéanicas son comparables a las del hueso esponjoso

y cortical humano.

En cuanto a la fuerza aplicada durante la preparacion del lecho del implante, la
mayoria de los estudios in vitro anteriores han aplicado cargas constantes mediante
sistemas neumaticos (Benington y cols., 2002). Ademas, como la pared 6sea del lecho y
la superficie de la fresa quirtirgica quedan en intimo contacto, la irrigacion salina puede

tener problemas para prevenir el sobrecalentamiento (Tehemar, 1999), por lo que fresado
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debe ser intermitente, permitiendo que la solucidn salina acceda a toda la longitud de la
osteotomia. Ademas, esto permite la eliminacion de particulas 6seas, manteniendo asi la

eficiencia de corte de las fresas utilizadas.

Los resultados mostraron que las diferencias en la densidad dsea es uno de los
principales factores que influyen en los cambios de temperatura. Asi pues, al utilizar
fresas de 2 mm de didmetro, los dos tipos del hueso no mostraron diferencias en la
temperatura maxima alcanzada. Sin embargo, si los efectos de la irrigacion y el fresado
si se considera la velocidad, se pueden sacar varias conclusiones. Usar irrigacion
proporcion6 un mejor control de la temperatura méaxima alcanzada. El uso de la irrigacion
con velocidades mas altas (800 rpm) asegur6 un mejor control de la temperatura debido
a la disipacion del calor por el refrigerante, aunque sin diferencias estadisticamente
significativas. Ademas, también se analiz6 la relacion entre la velocidad de fresado y la
irrigacion. El uso de la irrigacion también asegurd el alcance de temperaturas méaximas
mas bajas a altas velocidades de fresado. En el hueso cortical, se alcanzaron temperaturas
mas altas en 100 rpm que los de 50 rpm; sin embargo, en cuanto al hueso trabecular se
refiere, las temperaturas en las dos velocidades eran iguales. Sin embargo, el presente
estudio presentaba varias limitaciones, pues las temperaturas se evaluaron a una Unica
profundidad de 10 mm; no habiendo pues comparaciones con perforaciones mas
superficiales o profundidades mas profundas, lo que podria haber llevado a resultados
diferentes; ademas, las fresas no fueron esterilizadas entre las osteotomias y se limpiaron
los restos de bloques 6seos con solucion salina. En este sentido, algunos autores han
demostrado que el autoclave puede reducir la eficiencia de corte de las fresas, lo que

podria influir en la generacion de calor durante el fresado (Jochum y Reichart, 2000).

A su vez, en otro estudio realizado por Oh y cols., en 2016 evaluaron la generacion
de calor durante el procedimiento de fresado a baja velocidad sin irrigacion y alta
velocidad con irrigacion. En este estudio se utilizaron diez bloques de hueso artificial que
eran similares al hueso D1 humano cuya temperatura inicial fue 37,0°C. Cinco de los
bloques fueron perforados un total de 60 veces a una velocidad de 50 rpm sin irrigacion
y los otros cinco bloques a una velocidad de 1.500 rpm con irrigacion. Los cambios de
temperatura fueron medidos utilizando termopares. Las temperaturas maximas medias
obtenidas durante el fresado a baja velocidad sin irrigacion fueron 40,9°C y 39,7°C para
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el fresado a alta velocidad con irrigacion. Demostraron que, aunque existia diferencia
significativa entre los dos grupos, el fresado a baja velocidad no produjo

sobrecalentamiento (Oh y cols., 2016).

Por otro lado, en un estudio realizado por Fraguas de San José y cols., en el afio
2020, hablaron de la importancia de la osteointegraciéon como parte fundamental en el
proceso de curacion dsea alrededor de los implantes dentales y, por tanto, esencial en el
pronostico de estos (Fraguas de San José y cols., 2020). Asi pues, algunos autores han
informado de tasas de éxito del 95% relacionadas con la supervivencia de los implantes
dentales después de 10 afios de seguimiento (Chappuis y cols., 2013). Sin embargo, la
cicatrizacion del tejido 6seo alrededor de los implantes dentales se considera de
naturaleza multifactorial, con muchos factores relacionados con el calor generado durante
el fresado en el sitio del implante, tales como: presion, estado, movimiento, velocidad y
duracién del fresado por parte del operador, disefio de la fresa del implante, nitidez o
definicion de la fresa, sistema de irrigacion, sistema de implante dental, espesor cortical,
estado del hueso, profundidad de fresado, edad del paciente y densidad 6sea. Se habla asi
de que el calor producido por el proceso de fresado durante la preparacion del lecho de la
osteotomia podria influir en el desarrollo de la osteointegracion, ya que el tejido 6seo es
muy sensible a las lesiones térmicas. A su vez, se ha informado que el calor transferido al
tejido 6seo puede causar hiperemia, necrosis y fibrosis o incluso aumentar la actividad de
los osteoclastos (Mdhlhenrich y cols., 2015). Asi, Eriksson y Albrektsson en el afio 1983
informaron que un umbral de temperatura de alrededor de 47°C podria causar dafios
irreversibles a tejidos dseos y, por tanto, fracaso de la osteointegracion cuando la
osteotomia se mantiene durante un minuto (Eriksson y Albrektsson, 1983). En este
sentido, Scarano y cols., informaron que el uso repetido de las fresas provoca que estas
se desgasten y reduce su eficiencia, provocando esto que la temperatura aumente cada
vez que se utiliza la misma (Scarano y cols., 2007). Del mismo modo, Mdhlhenrich y
cols., en el afio 2015 informaron que el desgaste de la fresa para implantes dentales esta
directamente relacionado con el nimero de veces que se utiliza, la presion aplicada,
técnica de esterilizacion y densidad 6sea con la que se han utilizado (Md&hlhenrich y cols.,
2015). Ademas, los residuos en las fresas de implantes podrian reducir su capacidad de

corte y aumentar el tiempo de fresado, lo cual parece correlacionarse con el aumento de
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temperatura (Tabrizi y cols., 2017). Sin embargo, Kim y cols., en el afio 2010 demostraron
que velocidades de fresado mas bajas no aumentan el calor transferido a los tejidos 6seos

a pesar del aumento del tiempo de trabajo (Kim y cols., 2010).

En cuanto a la cantidad de hueso extraido, en nuestro estudio el peso medio del
hueso extraido fue mucho mayor en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion
que en el grupo de fresado a alta velocidad con irrigacion, con diferencias
estadisticamente significativas. De manera similar, Li y cols., (Li y cols., 2020) en el afio
2020 realizaron ochenta osteotomias en un modelo de hueso mandibular simulado con
resina epoxi que se dividieron en dos grupos. En el grupo control el fresado se realiz6 a
800 rpm con irrigacion, mientras que el grupo test el fresado se llevo a cabo a 50 rpm sin
irrigacion. Las particulas recolectadas adheridas a las espiras de las fresas y dentro de la
osteotomia se recogieron y se dejaron secar, después de lo cual se pesaron en una balanza
electrénica. Se extrajo significativamente mas hueso para todos los didmetros de fresa
utilizando fresado a baja velocidad sin irrigacion que alta velocidad con irrigacion. La
dificultad para recolectar hueso en el fresado de alta velocidad con irrigacion puede
deberse a la mayor fuerza centrifuga de altas revoluciones por minuto, asi como a la
irrigacion profusa (Bernabeu-Mira y cols., 2021), pero la geometria de las fresas
helicoidales y la profundidad del fresado también pueden influir en la cantidad de hueso
extraido (Lim y cols., 2017). En este sentido, en el afio 2010 Park y cols. (Park y cols.,
2010) realizaron un estudio in vitro en mandibulas bovinas en el que compararon tres
sistemas de implantes diferentes con fresas helicoidales utilizando siempre fresas de alta
velocidad de 1000 rpm con irrigacién a una profundidad de fresado de 10 milimetros. En
el grupo 1 se utilizaron fresas con forma paralela, en el grupo 2 se utilizaron fresas con
forma conica y en el grupo 3 se utilizaron fresas con forma cénica y escalonada. Los
resultados indicaron que la mayor cantidad de hueso se obtuvo con el uso de fresas
helicoidales con forma paralela, aunque no se observaron diferencias estadisticamente

significativas entre los tres grupos de estudio.

Adicionalmente, cuando analizamos las particulas 6seas con FESEM, con respecto
al tamano de las particulas recolectadas, en nuestro estudio el tamafio medio de particula
fue mayor en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion que en el grupo de fresado
a alta velocidad con irrigacion, con diferencias estadisticamente significativas. Tabassum
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y cols., en el ano 2019 (Tabassum y cols., 2019) obtuvieron resultados similares, pues
obtuvieron particulas de hueso autdlogo de veinte pacientes utilizando fresado de baja
velocidad a 50-150 rpm sin irrigacion y fresado de alta velocidad a 800 rpm con
irrigacion. Estos autores observaron que en las muestras que se habian obtenido con el
protocolo de baja velocidad tenian un tamafo de particula mayor en comparacion con las
del fresado convencional. Finalmente, al analizar los niveles de Ca y P, en nuestro estudio
obtuvimos valores muy similares para ambos grupos independientemente de la técnica de
fresado. Aunque no podemos comparar estos datos porque no existe ninguna publicacion
cientifica donde se analice esta variable, la similitud en los niveles de Ca y P obtenidos al
comparar ambas técnicas podria deberse a la similitud en la arquitectura 6sea de las
particulas obtenidas con cualquiera de los dos protocolos de fresado. Asimismo, Anitua y
cols., en el afo 2007 (Anitua y cols., 2007) observaron con analisis de microscopia Optica
una gran similitud en las particulas en relacion a su arquitectura 0sea y la preservacion de
las trabéculas 6seas, encontrando proporciones similares de hueso cortical y esponjoso

independientemente de la técnica de fresado.

En relacion con la viabilidad celular, en nuestro estudio la proliferacion de
osteoblastos obtenida mediante el ensayo MTT mostr6 una mayor capacidad proliferativa
celular en las muestras de hueso recolectadas utilizando fresado a baja velocidad sin
irrigacion que las obtenidas con fresado a alta velocidad con irrigacion en los dias 2, 6 'y
12, con diferencias estadisticamente significativas en los dias 6 y 12. Del mismo modo,
en el afio 2019, Tabassum y cols., (Tabassum y cols., 2019) también compararon la
proliferacion de osteoblastos de las células obtenidas por el contenido de ADN entre
ambos protocolos de fresado en los dias 4, 7 y 12. En este caso, los resultados obtenidos
fueron muy similares a los de nuestro estudio porque mostraron una mayor capacidad de
proliferacion celular las muestras de hueso recolectadas usando fresado a baja velocidad
sin irrigacion que fresado a alta velocidad con irrigacion en los dias 4, 7 y 12, con
diferencias estadisticamente significativas en los dias 7 y 12. Esto podria deberse, como
se ha observado por Liang y cols., en afio 2017, a que la irrigacion con suero fisiologico
durante la cirugia de implantes descompone y elimina las proteinas naturales y los
factores de sefializacion del hueso y elimina las células vivas (Liang y cols., 2017), lo

cual ya ha sido comentado anteriormente. Estas proteinas biologicas y factores de
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sefalizacion estan involucrados en diversos mecanismos celulares como la proliferacion,
diferenciacion y quimiotaxis de osteoblastos y osteocitos (Miron y cols., 2013). En el afio
2013 cuando Miron y cols., nos hablaron de que los injertos 6seos autdélogos obtenidos
mediante diferentes técnicas de recoleccion se comportan de manera diferente durante el
proceso de consolidacion del injerto. No obstante, las razones subyacentes no se
comprenden completamente. Una teoria es que las técnicas de recoleccion pueden tener
un impacto en el nimero y la actividad de las células trasplantadas que contribuyen al
proceso de consolidacion de este injerto. Para probar esta teoria, se recolectaron injertos
0seos porcinos con cuatro procedimientos quirurgicos diferentes: molino de hueso,
piezocirugia, fresado 6seo y raspador 6seo. Después de determinar la viabilidad celular,
se evaluo la liberacion de moléculas que afectan la formacion y reabsorcion 6sea mediante
la reaccion en cadena de la polimerasa con transcripcidon inversa y un inmunoensayo.
Ademas, la actividad mitogénica y osteogénica de los medios condicionados se evalu6 en
un bioensayo con células 6seas aisladas. Concluyeron que la viabilidad celular y la
liberacion de moléculas que afectan la formacion 6sea fueron mayores en las muestras
recolectadas mediante molino de hueso y raspador de hueso en comparacién con muestras
preparadas mediante fresado dseo y piezocirugia. Con el procedimiento de recoleccion
también se veia afectada la expresion genética, por ejemplo, las muestras de molinos de
huesos y raspadores de huesos revelaron una expresion significativamente mayor de
factores de crecimiento como la proteina morfogenética dsea-2 y el factor de crecimiento
endotelial vascular en comparacion con los obtenidos por las otras dos modalidades

(Miron y cols., 2013).

En este sentido, Liang Yy cols., en el afio 2017 (Liang y cols., 2017) compararon
la proliferacion de osteoblastos obtenidos mediante ensayo MTT a partir de particulas
recolectadas mediante fresado a baja velocidad a 50 rpm sin irrigacion, raspador y
suspension Gsea obtenida con filtro 6seo, en los dias 2, 4, 6, 8, 10 y 12. La proliferacion
de osteoblastos fue mayor en las particulas recolectadas mediante fresado a baja velocidad
sin irrigacion y raspador que en las obtenidas con filtro Gseo, con diferencias

estadisticamente significativas en los dias 6, 8, 10 y 12,

Respecto al ensayo del ciclo celular, en nuestro estudio no se observaron

diferencias estadisticamente significativas en el estadio GO/G1 entre ambos protocolos de
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fresado, pero se observo un mayor numero de osteoblastos en los estadios G2/M y S en
las muestras obtenidas con fresado a baja velocidad sin irrigacion al compararlos con las
muestras obtenidas con fresado de alta velocidad con irrigacion, con diferencias
estadisticamente significativas. De la misma manera, Manzano-Moreno y cols.
obtuvieron resultados similares en el afo 2013 (Manzano-Moreno y cols., 2013) al
comparar el ciclo celular de los osteoblastos en particulas 6seas obtenidas con fresado
baja velocidad a unas 20-80 rpm sin irrigaciéon y con una fresa redonda con irrigacion
para obtener un pequefio bloque de hueso corticoesponjoso, pues aunque no se observaron
diferencias estadisticamente significativas en el nuimero de osteoblastos en estadio GO/G1
entre ambas técnicas, el numero de osteoblastos en estadios G2/M y S en las muestras
obtenidas con fresado a baja velocidad sin irrigacion fue mayor con diferencias
estadisticamente significativas. Estos resultados indican que los osteoblastos de las
muestras obtenidas mediante fresado baja velocidad sin irrigacion sintetizan mas material
genético necesario para la division celular (Shimizu y cols., 2023), como asi demostraron
en el estudio que realizaron Shimizu y cols., en 2023, en el cual se expusieron células
similares a osteocitos murinos MLO-Y4 a TF y sus reacciones se examinaron basandose
en perfiles de expresion génica, evidenciando que la estimulacion a fuerza de tension

detuvo el ciclo celular en G2/M en células MLO-Y4.

Al analizar la capacidad de migracién celular de los osteoblastos, en nuestro
estudio el ensayo de cicatrizacion de heridas mostré una mayor capacidad de migracion
celular en muestras de hueso recolectadas mediante fresado a baja velocidad sin irrigacion
que con irrigacion a alta velocidad a las 6, 12 y 24 horas, con diferencias estadisticamente
significativas a las 6 horas. De manera similar, Liang y cols., en el afio 2017 (Liang y
cols., 2017) también observaron que los osteoblastos de particulas Gseas recolectadas
mediante fresado a baja velocidad sin irrigacion salina o raspador dseo tenian una mayor
capacidad de migracién celular que los osteoblastos de particulas obtenidas por filtro
0seo, a6, 12 y 24. horas. Es por ello que los autores concluyeron que la técnica de fresado
sin irrigaciéon a baja velocidad es una préactica factible, segura y confiable para la
obtencion de particulas de hueso autélogo para autoinjerto con osteoblastos con alta

capacidad de migracion celular, lo que permite una rapida regeneracion dsea.
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En cuanto al VEGF, es uno de los factores de crecimiento mas importantes para la
regulacion del desarrollo vascular y la angiogénesis, asi como influyente en la reparacion
6sea (Hu y Olsen, 2016). Como se demuestra en un estudio realizado por Hu y Olsen en
el ano 2016 donde se demuestra que el VEGF es uno de los factores de crecimiento mas
importantes para regulacion del desarrollo vascular y la angiogénesis. Dado que el hueso
es un organo altamente vascularizado y la angiogénesis juega un papel importante en la
osteogénesis, el VEGF también influye en el desarrollo esqueletal y reparacion 6sea en la
vida postnatal. Sin embargo, si bien es cierto que en muchos pacientes esta reparacion y
regeneracion 0sea es comprometida, esto puede atribuirse a un suministro de sangre
deficiente; por tanto, la modulacion de los niveles de VEGF en los huesos es esencial para

tratar la reparacion y regeneracion 6sea en muchos pacientes comprometida.

En nuestro estudio, la determinacion de la concentracion de VEGF en la matriz de
particulas 6seas mostr6 una mayor concentracion de VEGF en muestras de hueso
recolectadas utilizando fresado a baja velocidad sin irrigacion que en fresado a alta
velocidad con irrigacion, con diferencias estadisticamente significativas, lo que podria
tener un gran efecto tanto en la osteogénesis como en la integracion del injerto dseo. De
manera similar, Liang y cols., en el afio 2017 (Liang y cols., 2017) también observaron
que esta proteina contenida en la matriz de particulas de hueso perforadas a baja velocidad
se encontraba en un nivel significativamente mas alto que el de las muestras obtenidas
mediante raspador o filtro 6seo. Los resultados obtenidos en el presente estudio indicaron
que este tipo de particulas 6seas tenian una fuerte conductividad para la vascularizacién

temprana y para la posterior osteogénesis del area del injerto.

Finalmente, al analizar la mineralizacion de la matriz mediante tincion con rojo de
alizarina, nuestros resultados de diferenciacién osteogénica cualitativa del hueso extraido
mostraron diferenciacion osteogénica para ambas técnicas de fresado; pero se observd
una mayor cantidad de formacion de nddulos mineralizados tefiidos de rojo en las
muestras obtenidas mediante fresado a baja velocidad sin irrigacion en comparacion con
las que pertenecian a fresado a alta velocidad con irrigacion. Del mismo modo, en un
estudio realizado por Tabassun y cols., en el afio 2019 (Tabassum y cols., 2019)
observaron una mayor cantidad de formacion de nédulos mineralizados en las muestras

obtenidas mediante fresado a baja velocidad en comparacion con las muestras obtenidas
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mediante fresado convencional. De manera similar, los resultados obtenidos por Liang y
cols., en 2017 (Liang y cols., 2017) también indicaron niveles significativamente mas
altos de mineralizacion en el grupo cuyas muestras fueron obtenidas mediante fresado a
baja velocidad sin irrigacion y en el grupo en el que se utilizé raspadores 0seos en
comparacion con el grupo en el que se utilizé el filtro 6seo. Si bien, como hemos
mencionado anteriormente, este hallazgo se puede atribuir al efecto de la irrigacion con
suero fisiologico, que descompone y elimina las proteinas bioldgicas de la matriz (Uchida
y cols., 2003). Asi, en el estudio realizado por Uchida y cols., en el afio 2003, investigaron
la expresion del ARNm del VEGF junto con sus receptores en el proceso de curacion
después de una lesion por fresado femoral en un total de 160 ratas. Los eventos celulares
implicados en la expresion diferencial de VEGF se estudiaron mediante el método de
reaccion en cadena de la polimerasa con transcripcion inversa, inmunocitoquimica e
hibridacioén in situ. Finalmente, concluyeron que las isoformas junto con sus receptores

pueden desempenar un papel importante en el proceso de curacion.

Ademas, la irrigacion con suero fisioldgico frio también elimina facilmente las
células vivas. Todos estos efectos redujeron en gran medida la actividad bioldgica de las
particulas 6seas (Liang y cols., 2017). Una de las principales limitaciones del estudio fue
que solo pudimos comparar los resultados con el Unico estudio publicado en la literatura
cientifica que compara la proliferacion y diferenciacion de células similares a
osteoblastos humanos recolectadas durante la preparacién de la osteotomia del implante
utilizando estos dos protocolos de fresado diferentes; sin embargo, estos autores utilizan
algunas de las variables que utilizamos nosotros, pero no todas (Tabassum y cols., 2019).
Otra limitacion de este estudio fue que el potencial osteogénico se evalué Unicamente
mediante la realizacion de experimentos de cultivo celular. Este es simplemente un
estudio in vitro y es posible que no se traduzca completamente en situaciones clinicas. En
este sentido, se requieren estudios in vivo adicionales para evaluar el papel de las
particulas dseas recolectadas con estas dos técnicas de fresado diferentes en la formacion

de hueso nuevo.
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6. CONCLUSIONES

1. Al estudiar la temperatura de las fresas implantoldgicas durante la osteotomia de
implantes dentales, observamos que en ambos grupos se producia un ligero
aumento de la temperatura al incrementar el didmetro de las fresas, pero no se
observaron diferencias significativas entre ambos protocolos de fresado.

2. La cantidad de hueso recogido durante la osteotomia de implantes dentales fue
mayor en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion, con diferencias
estadisticamente significativas.

3. El tamafio medio de las particulas de hueso recolectado durante la osteotomia de
implantes dentales fue mayor en el grupo de fresado a baja velocidad sin
irrigacion, con diferencias estadisticamente significativas. Sin embargo, al
comparar los niveles de Cay P de las particulas obtenidas con ambos protocolos
de fresado, no observamos diferencias estadisticamente significativas.

4. La viabilidad celular de los osteoblastos a los 2, 6 y 12 dias de incubacion fue
mayor en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion, con diferencias
estadisticamente significativas a los 6 y 12 dias.

5. EIl porcentaje de células en fases G2/M y S fue mayor en el grupo de fresado a
baja velocidad sin irrigacién, con diferencias estadisticamente significativas.

6. La capacidad de migracion celular de los osteoblastos a las 6, 12 y 24 horas de
incubacion fue mayor en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacién, con
diferencias estadisticamente significativas a las 6 horas.

7. La concentracion de VEGF en la matriz de las particulas 6seas fue mayor en el
grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacién, con diferencias estadisticamente
significativas.

8. La formacion de nodulos de mineralizacion 6sea por los osteoblastos fue
ligeramente mayor en el grupo de fresado a baja velocidad sin irrigacion, aunque

ambos protocolos de fresado mostraron una elevada diferenciacion osteogénica.
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Abstract

Ohjective: To compare the osteoblastic activity and ostecgenic potential of autogenaous particle
harvesting during implant surgery using low-speed drilling without irrigation and high-speed drilling
with irrigation.

Materials and methods: Thirty patients with bilateral missing teeth of 2.6 and 4.6 were randomized
into two groups (Group 1: low-speed drilling without irrigation and Group 2: high-speed drilling with
irrigation) and 60 single dental implants were placed. The temperature at the tip of each drill was
recorded and the harvested bone was weighed; particle size and Ca and P levels were also analyzed.
After ostecblast culture, cell viability, cell cycle assay, cell migration, vascular endothelial growth factor
(WEGF) concentration, and mineralized nodule formation were assessed.

Results: Although the temperature of the drills was slightly higher in Group 1, no statistically
significant differences were observed (p £ 0.05); however, the amount of harvested bone was higher
{p < 0.001) and the size of the particles was higher (p = 0.019). In relation to ostecblastic activity and
osteogenic potential, higher cell proliferation, higher number of cells in G2/M and S phases, higher
cell migration capacity, higher VEGF concentration, and higher amount of mineralized nodule
farmation were observed in Group 1.

Conclusions: Low-speed drilling without irfigation does not result in a significant increase in bone
temperature compared to conventional drilling. However, 2 greater amount of bone is abtained; in
addition, ostecblastic activity and osteogenic potentizl are higher with this technigue, but further
clinical studies are necessary.

Keywords: harvested bone; high-speed drilling with irrigation; low-speed drilling without irrigation;
osteoblast activity; osteogenic potential,

Estudio clinico aleatorizado a boca partida para comparar la actividad osteoblastica y el potencial
osteogénico de las particulas oseas recolectadas durante la cirugia de implantes dentales usando el
fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de alta velocidad con irrigacion 144



Estudio clinico aleatorizado a boca partida para comparar la actividad osteoblastica y el potencial
osteogénico de las particulas oseas recolectadas durante la cirugia de implantes dentales usando el
fresado a baja velocidad sin irrigacion y el de alta velocidad con irrigacion



