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INFORMACION DEL ART{CULO RESUMEN

Historia del articulo: Objetivo: El propésito del trabajo fue evaluar la regeneracién 6sea en alvéolos dentarios

Recibido el 14 de junio de 2016 empleando como coadyuvante PRP en pacientes fumadores.

Aceptado el 7 de febrero de 2017 Materiales y método: Estudio de intervencién cuasiexperimental; se asignaron 2 grupos de

On-line el 18 de marzo de 2017 estudio, uno experimental y otro de control; se realizé exodoncia a los 2 grupos de los dientes
38y 48. Al grupo control no se aplicd PRP y al experimental se le aplic PRP con el método de

Palabras clave: una centrifugacién en el alvéolo del diente 38 y PRP con doble centrifugacién en alvéolo del

Plasma rico en plaquetas diente 48; se realizaron controles radiograficos a los 8, 30 y 60 dias después de la cirugia para

Regeneracién 6sea evaluar la densidad dsea. Se realizé andlisis estadistico descriptivo univariado, bivariado y

Habito de fumar prueba t de Student.

Resultados: Hicieron parte del estudio 19 sujetos, el 52,6% de ellos fueron de sexo masculino,
al estudiar la densidad ésea en los 3 controles radiograficos del grupo experimental en
el alvéolo del diente 38 y 48, no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
(p > 0,05), pero siuna leve mejoria en la cicatrizacién del alvéolo 48 donde se empleé PRP con
el método de doble centrifugacién. Al comparar los controles radiograficos del grupo control
con los del grupo experimental se encontraron valores estadisticamente significativos en el
grupo que se le aplicé PRP con el método de una o doble centrifugacién (p <0,05).
Conclusién: El proceso de regeneracién 6sea es mas favorable en los pacientes fumadores que
se les aplica PRP que en aquellos que no se les aplica. No se observé una diferencia estadis-
ticamente significativa en el proceso de regeneracién ésea aplicando PRP con el método de
una y doble centrifugacién.
© 2017 SECOM. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo
la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).
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Bone regeneration in mandibular third molar dental sockets of smokers
using platelet rich plasma

ABSTRACT

Keywords:
Platelet-rich plasma
Bone regeneration
Smoking

Objective: The aim of this study was to evaluate bone regeneration in the dental sockets of
smokers using platelet-rich-plasma (PRP) as an adjuvant.

Materials and method: A quasi-experimental intervention study of two groups (experimental
and control) in whom teeth number 38 and 48 were extracted. PRP was not applied in the
control group, but it was applied in the experimental group using the single centrifugation
method in the socket of tooth 38, and with double-centrifugation PRP being applied in the
socket of tooth 48. Radiography follow-up was performed at 8, 30, and 60 days after the
surgery in order to evaluate the bone density. A univariate and bivariate descriptive analysis
and Student-t test were performed.

Results: Of the 19 subjects that took part in the study, 52.6% were male. In the bone density
study using the three radiographic controls at 8, 30, and 60 days, no statistically significant
differences (P>.05) were found in the experimental group in the sockets of tooth 38 and 48,
but there was a slight improvement in the healing of socket 48 where PRP was used with
the method of double centrifugation. On comparing the follow-up x-rays of the control with
those of the experimental group, statistically significant values were found in the group
where PRP was applied using the single or double centrifugation method (P<.05).
Conclusions: The bone regeneration process is more favourable in those smokers on whom
PRP was applied than in those where it was not applied. No statistically significant difference
was observed in the bone regeneration process applying PRP using the single or double
centrifugation method.

© 2017 SECOM. Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access article under
the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

La cicatrizacién de 6sea es un resultado importante en la ciru-
gia bucal, ya que los retrasos en el proceso de la cicatrizacién
aumenta el riesgo de infecciones, prolongar la estancia hospi-
talaria, extiende el tiempo de malestar del paciente y retrasar
la vuelta a la actividad rutinaria o laboral, siendo importantes
las plaquetas en dicho proceso de cicatrizacién. Las plaque-
tas, que son fragmentos anucleares de los megacariocitos, que
se encuentran en la sangre periférica cuyo principal papel es
la hemostasia, contienen una serie de proteinas, citocinas y
otros factores bioactivos que inician y regulan los aspectos
relacionados con la cicatrizacién de heridas’.

El plasma rico en plaquetas (PRP) es el contenido de pla-
quetas en forma de sobrenadante tras la centrifugacién de
sangre anticoagulada; constituye la principal fuente de activi-
dad mitégena en el plasma sanguineo y actiia como vehiculo
portador de factores de crecimiento y proteinas importantes
en la biologia 6sea”. Los factores de crecimiento son un con-
junto de sustancias de naturaleza peptidica cuya funcién es la
comunicacién intercelular a nivel molecular, regulan la migra-
cién, la proliferacién, la diferenciacién, el metabolismo y la
apoptosis celular, y estimulan el aumento del tamano celular
al incrementar la sintesis proteica de las células sobre las que
actian®*.

Entre las proteinas bioactivas importantes que se identifi-
caron en el interior de las plaquetas se encuentran el factor de
crecimiento transformante, el factor de crecimiento derivado
de plaquetas, el factor de crecimiento de fibroblastos, el factor

de crecimiento epidérmico, el factor de crecimiento endotelial
vascular y otras citocinas™®, los cuales intervienen en la mito-
génesis endotelial, fibroblastica y osteobldstica, la sintesis de
coldgeno, el quimiotaxis y la angiogénesis’.

La oxigenacién tisular es muy importante en el soporte de
la biologia molecular relacionada con la cicatrizacién ésea; en
los pacientes fumadores la nicotina altera el transporte de
oxigeno por parte de la hemoglobina provocando vasocons-
triccién y disminuyendo la irrigacién y la oxigenacién de los
tejidos®. Blanco Ballesteros y Krivoy et al. destacan la altera-
cién de la funcién osteoblastica en fumadores y disminucién
en la densidad mineral 6sea del hueso sano®'°. Confirmando
que el consumo de tabaco retarda la regeneracién 6sea, por tal
razén es importante saber si el PRP ayuda en la regeneracién
6sea de alvéolos dentarios en pacientes fumadores.

El propésito del presente estudio consistié en evaluar la
regeneracién ésea en alvéolos dentarios empleando como
coadyuvante PRP en pacientes fumadores; se describe que la
técnica de centrifugacién para la obtencién del PRP aporta un
mejor beneficio al paciente en cuanto al tiempo de cicatri-
zacién 6sea y, de esta forma, emplearlo en procedimientos
quirdrgicos para una rapida cicatrizacién, disminucién de la
sintomatologia y complicaciones como infecciones.

Metodologia

Estudio de intervencién cuasiexperimental en donde los
pacientes fueron sometidos a una intervencién. La poblacién
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de estudio estuvo constituida por adultos jévenes, en los
que se evalud la regeneracién 6sea en alvéolos dentarios
empleando como coadyuvante PRP en pacientes fumadores,
observando las diferencias en los cambios de densidad ésea
las imégenes radiograficas.

El célculo del tamano de la muestra se estimé teniendo
en cuenta la tendencia histérica de autores como Vivek y
Sripathi Rao, conformada por 10 pacientes'!, Alissa et al.,
23 pacientes'?, y Célio-Mariano et al., 15 participantes'®. Se
calculé una muestra con un error alfa del 5% y un poder del
90%; el procesamiento de los datos arrojé un numero de 8
pacientes para cada grupo y aumentando un 20% de desercién
se ampliaria el nimero a 11 pacientes cada grupo.

Se incluyé en el estudio a sujetos fumadores con antece-
dente minimo de un afio de consumo y un cigarrillo al dia,
en edades entre 18 y 30 anos, con terceros molares inferiores
erupcionados en posicién vertical, en adecuada condicién de
salud oral, sin compromiso sistémico y en buen estado nutri-
cional, determinado por examen fisico general, indice de masa
corporal y encuesta de frecuencia de consumo alimenticio rea-
lizada por un médico experto en el tema nutricional.

Se excluy6 a sujetos que consumieran medicamentos que
puedan influir en el proceso de cicatrizacién 6sea como
anticoagulantes, antiinflamatorios no esteroideos, acido ace-
tilsalicilico y corticoides, que presenten disminucién en el
nuamero de plaquetas e inmunosupresion, con alteraciones en
las pruebas de coagulacién, glucemia y embarazadas.

Para la intervencién se asignaron 2 grupos, a los cuales se
les realizé exodoncia de los dientes niimero 38 y 48; un grupo
fue el experimental, conformado por 11 pacientes a los que se
aplicé PRP con el método de una centrifugacién en el alvéolo
del diente 38 y PRP con el protocolo de doble centrifugacién

en el alvéolo del diente 48, mientras que al grupo control, con
8 pacientes, no se le aplic6 PRP en los alvéolos 38 y 48. Se reali-
zaron 3 controles radiograficos por un solo evaluador experto
las mediciones sobre la densidad 6sea se realizaron con equipo
de radiologia digital marca Owandy® utilizando una radiogra-
fia periapical, a los 8, 30 y 60 dias, después de la aplicacién del
PRP.

Para evaluar los cambios de densidad désea en cada ima-
gen del control radiografico se aplicé la escala de grises del
Software OWANDY QuickVision del equipo radiografico; a los
cambios en la escala de grises se les dio un cédigo numérico,
se utilizaron 20 niveles, siendo el nivel 1 el mas radioltcido y
el nivel 20 el més radiopaco; se definieron 3 dreas a evaluar en
la imagen radiografica, la zona cervical, la media y la apical

(fig. 1).

Método de laboratorio

Inicialmente, se extrajeron 3 tubos de sangre venosa con el
sistema Vacutainer®, un con EDTA (4cido etilendiaminote-
traacético) para el hemograma, otro sin anticoagulante para la
prueba de glucemia y un ultimo tubo con citrato sédico para
tiempo de protrombina y tiempo parcial de tromboplastina;
20 dias después se extrajeron 3 tubos de sangre venosa con
citrato sédico, aplicando el sistema Vacutainer , para la sepa-
racién del PRP.

Para la obtencién del PRP se aplicaron 2 métodos: en el
primero se empled una centrifugaciéon y el segundo doble cen-
trifugado. Para el método de una centrifugacién, la muestra se
centrifugé a 1.400 rev./min durante 8 min, en una centrifuga-
dora refrigerada a temperatura de 22-24°C; luego se tomo la
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Figura 1 - Evaluacién radiografica software Owandy quick vision del equipo radiografico. En Circulo superior: zona cervical;

circulo intermedio: zona media; circulo inferior: zona apical.
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Tabla 1 - Evaluacion de la densidad ésea en el grupo experimental, método de una y doble centrifugacion

Con PRP (n = 11)

Zona de 38 Control Media DE Zona de 48 Control Media DE Valor de p
Cervical 8 dias 5,18 1,08 Cervical 8 dias 5,18 1,54 1,00
Media 4,91 1,14 Media 5,27 1,49 0,53
Apical 4,82 1,17 Apical 5,09 1,76 0,67
Cervical 30 dias 9,00 1,48 Cervical 30 dias 9,64 1,43 0,32
Media 8,73 1,42 Media 9,55 1,51 0,21
Apical 8,64 1,43 Apical 9,18 1,47 0,39
Cervical 60 dias 14,82 1,25 Cervical 60 dias 15,36 1,50 0,37
Media 14,55 1,37 Media 15,27 1,68 0,28
Apical 14,55 1,29 Apical 15,18 1,66 0,33

Tabla 2 - Evaluacién de la densidad ésea en la zona de 38, grupo control sin PRP y grupo experimental con PRP método
una centrifugacién

Sin PRP (n = 8) Con PRP (n=11)

Zona de 38 Control Media DE Zona de 38 Control Media DE Valor de p
Cervical 8 dias 3,75 0,886 Cervical 8 dias 5,18 1,079 0,007
Media 3,75 0,707 Media 4,91 1,136 0,021
Apical 3,63 0,744 Apical 4,82 1,168 0,022
Cervical 30 dias 6,25 1,282 Cervical 30 dias 9 1,483 0,001’
Media 6,63 1,188 Media 8,73 1,421 0,003
Apical 6,63 1,188 Apical 8,64 1,433 0,005’
Cervical 60 dias 10,25 2,121 Cervical 60 dias 14,82 1,25 0,000
Media 10,25 2,121 Media 14,55 1,368 0,000’
Apical 10,13 2,232 Apical 14,55 1,293 0,000
* p<0,05.

parte del plasma préximo a la capa de leucocitos (0,3 cc), en
donde se encuentra la mayor cantidad de plaquetas, siendo
uno de los métodos frecuentemente reportado en la literatura
de aplicacién en cavidad bucal®*.

Para el método de doble centrifugado, la muestra inicial-
mente se centrifuga teniendo en cuenta el protocolo antes
mencionado de una centrifugacién'?; luego el PRP extraido
se centrifugd a 2.000 rev./min durante 10 min, a temperatura
de 22 a 24°C; se retiré el plasma pobre en plaquetas (0,2 cc)
y se extrajo la fraccién con mayor contenido de plaquetas®™.
El proceso se lleva a cabo en la cdmara de flujo laminar, con
el uso de pipetas automaticas y puntas estériles, para evitar
contaminacion.

Procedimiento quirirgico

Inicialmente, se realiz evaluacién de todos los parametros de
estudio y estos debian tener valores normales, se aplicé la téc-
nica para extraccién de terceros molares inferiores empleada
por Kaul et al.’®, después de la extraccién se aplicé el con-
centrado de PRP y se le anadieron 100 ul de cloruro célcico
al 10% para su activacién en el alvéolo y después de 10 min
se obtuvo el codgulo, finalmente se sutur6 realizando puntos
simples. Se evalud la cicatrizacién 6sea después de la extrac-
cién dental, con radiografia periapical digital a los 8, 30 y
60 dias, describiendo los cambios de densidad 6sea radiogra-
fica y patrdn trabecular, los cuales fueron analizados por un
experto.

Los datos obtenidos fueron tabulados en una hoja en
Excel 2010 (Microsoft Office 2010®) por un solo operador.
Seguidamente, un segundo operador exporté estos datos al
software estadistico SPSS v20 (IBM Corp. IBM SPSS statistics
for Windows versién 20. Armonk, NY, EE. UU.) para el andlisis
estadistico de los datos.

El andlisis estadistico consisti6 en primera instancia en un
analisis descriptivo univariado de estos, demostrando estadis-
ticos de tendencia central y dispersién (media + desviacién
estandar) para el caso de las variables cuantitativas. Mientras
que para las variables cualitativas se obtuvieron tablas de fre-
cuencia (frecuencia absoluta y frecuencia relativa). El andlisis
bivariado consisti6 en la comparacién de las medias entre gru-
pos aplicando la prueba estadistica de la t de Student para
muestras independientes. Para las comparaciones de densi-
dad 6sea en los 3 tiempos de seguimiento se aplic la prueba
de la t de Student para datos relacionados. Valores de p <0,05
se consideraron significativos.

El estudio fue aprobado por el comité de ética de la institu-
cién; los aspectos éticos se adecuaron a las recomendaciones
para investigacién biomédica de Helsinki de la Asociacién
Médica Mundial y de las normas cientifico-técnicas y adminis-
trativas para la investigacién en salud del Ministerio de Salud
de Colombia.

Resultados

Formaron parte del estudio 22 pacientes; se presentaron 3
pérdidas por no realizarse los controles radiogréficos en el
tiempo estipulado, para un total de 19 sujetos de estudio. El
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Zona de diente 38

Zona de diente 48

Control a los 8 dias

Control a los 8 dias

Control a los 30 dias

Control a los 30 dias

Control a los 60 dias

Control a los 60 dias

Figura 2 - Control radiografico en el grupo experimental; método de una centrifugacion en la zona del diente 38 y doble

centrifugado en zona del diente 48.

47,3% de ellos fueron de sexo femenino y el 52,6% masculino,
con una edad minima de 18 afios y maxima de 30 afios; el
100% fumaba cigarrillos de manera convencional, el 52,6%
consumia Marlboro Ice, el 36,8% kool Azul y el 10,5% Marlboro;
el promedio de consumo de cigarrillos por dia fue de 4.105 y
el promedio de anos fumando fue de 3.895.

La poblacién de estudio se dividié en 2 grupos, el grupo
experimental, conformado por 11 pacientes, a los cuales se
les aplico PRP, posterior a la exodoncia; el método de una cen-
trifugacién se empled en el alvéolo del diente 38, mientras
que el de doble centrifugacién en el alvéolo del diente 48,
y el grupo control, al que no se aplicé PRP, constituido por
8 pacientes.

Al comparar los cambios en la evaluacién radiografica
entre en la zona cervical, media y apical de los diente 38 y
48 del grupo experimental, en los 3 controles radiograficos
no se encontraron diferencias estadisticamente significativas
(p > 0,05), pero se mostré una mejoria en la densidad 6sea
en la zona del diente 48, con aplicacién del método de doble
centrifugacién (tabla 1, fig. 2) y en la comparacién de los cam-
bios en la zona de los dientes 38 y 48 del grupo control no se
observaron valores estadisticamente significativos (p > 0,05).

Al estudiar los cambios en la evaluacién radiografica entre
el grupo control y experimental en la zona cervical, media y
apical del diente 38, se encontraron valores estadisticamente
significativos en los 3 controles (p <0,05) (tabla 2).

En la comparacién de los cambios en la evaluacién radio-
grafica entre el grupo control y experimental en la zona
cervical, media y apical del diente 48, se encontraron valo-
res estadisticamente significativos en el segundo y el tercer
control radiografico (p<0,05) (tabla 3), lo que indica que la
aplicacién de PRP con el método de una o doble centrifuga-
cién favorece la regeneracién ésea, comparandolo con la no
aplicacién de PRP.

Discusion

El estudio de los materiales para promover la regeneraciéon
6sea en pacientes fumadores es un tema clave en cirugia
oral, ya que el consumo de tabaco retarda la regeneracién
6sea; diversos reportes de literatura afirman que el uso de PRP
favorece la aceleracién de la cicatrizacién ésea, aspecto fun-
damental porque los retrasos en el proceso de la cicatrizacién
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Tabla 3 - Evaluacion de la densidad ésea en la zona de 48, grupo control sin PRP y grupo experimental con PRP método

doble centrifugacion

Sin PRP (n=28) Con PRP (n=11)

Zona de 48 Control Media DE Zona de 48 Control Media DE Valor de p
Cervical 8 dias 4,25 0,886 Cervical 8 dias 5,18 1,537 0,144
Media 425 0,886 Media 5,27 1,489 0,103
Apical 4 0,926 Apical 5,09 1,758 0,130
Cervical 30 dias 7 1,512 Cervical 30 dias 9,64 1,433 0,001
Media 6,88 1,246 Media 9,55 1,508 0,001"
Apical 6,75 1,389 Apical 9,18 1,471 0,002
Cervical 60 dias 10,25 2,121 Cervical 60 dias 15,36 1,502 0,000
Media 10,25 2,121 Media 15,27 1,679 0,000
Apical 10 2,39 Apical 15,18 1,662 0,000"
* p<0,05.

aumentan el riesgo de infecciones y extienden el tiempo de
incomodidad y malestar del paciente!?'7.

Ogundipe et al. evaluaron el efecto del PRP con el método
de una centrifugacién en la regeneracién ésea después de la
extraccién de los terceros molares mandibulares; conforma-
ron un grupo de estudio al que se le aplicé PRP y otro de control
sin PRP; en los resultados destacan que la calcificacién de la
ldmina dura, patrén trabecular y densidad ésea fue mejor en
los pacientes del grupo PRP'®. Antonello et al. estudiaron los
efectos del PRP en la formacién 6sea en 25 pacientes, aplicando
metodologia similar a la Ogundipe et al.’®, en los controles
radiograficos al primer, tercer y sexto mes, se observé una
mejor cicatrizacién en el grupo de PRP, en comparacién con
el grupo control sin PRP'?; coincidiendo con el actual trabajo,
en el que al grupo experimental que se le aplicé PRP con
una centrifugacién en pacientes fumadores, mostré mejores
resultados en cuanto a la densidad ésea que el grupo con-
trol, reportando valores estadisticamente significativos en el
control a los 8, 30 y sesenta dias.

Autores como Anitua y Andia’’, de Obarrio et al?,
Camargo et al.??, Okuda?® y Kawase et al.>* evaluaron el proto-
colo de doble centrifugado para la obtencién de PRP, afirmando
que con dicho protocolo se obtiene un mayor concentrado de
plaquetas y factores de crecimiento. Marx y Garg?® afirman
que con el método de doble centrifugacién para la obtencién
de PRP las células reciben un mayor traumatismo, afectando
su rendimiento; en el presente estudio se aplicé el método de
doble centrifugacién para evaluar la regeneracién ésea, com-
parandolo con el método de un centrifugado. En los resultados
no se encontraron diferencias significativas, pero se mostrd
una ligera mejoria en la cicatrizacién ésea del lado que se
empled el método de doble centrifugacion.

Referente a la evaluacién radiografica, Vivek y Sripathi Rao,
Arenaz-Bua et al. estudiaron la regeneracién 6sea alveolar
posterior a la extraccién de terceros molares. Para evaluar la
densidad 6sea emplearon radiografias periapicales y escalas
de radioopacidad; no recomiendan realizar biopsias del hueso
regenerado, por consideraciones éticas, y afirman que la tomo-
grafia computarizada es un buen método de evaluacién pero
muy costoso'b1. Célio-Mariano et al. también aplicaron la
radiografia periapical y, para ser més objetivos con la eva-
luacién, utilizaron un software para digitalizar la imagen y
cuantificar la densidad'?, concordando con el presente estu-
dio, en el que se utilizaron radiografias periapicales, por medio

de un equipo de radiologia digital especializado, el cual cuenta
con un software que permite digitalizar las imagenes y una
escala de grises, muy util para evaluar los cambios de densidad
6sea.

Conclusion

Al usar el PRP como coadyuvante se puede concluir que el pro-
ceso de regeneracioén 6sea en los pacientes fumadores es més
favorable en los que se aplica PRP que en aquellos a los que se
les deja de aplicar, es de bajo costo y ayuda a minimizar com-
plicaciones postoperatorias, mejorando la de cicatrizacién de
los tejidos duros.

Enlos resultados no se observo diferencia estadisticamente
significativa en el proceso de regeneracién 6sea entre el diente
al que se le aplic6 PRP con una centrifugacién y el diente al que
se le aplic6 PRP con doble centrifugacién.

Recomendaciones

Aumentar el tamafio de la muestra, para que sea mas repre-
sentativo y poder extrapolar los resultados a una poblacién y
no a un grupo, ampliar el nimero de controles radiograficos a
los 90 y 120 dias, para evaluar el proceso de regeneracién 6sea
en la etapa final.

Responsabilidades éticas

Proteccion de personas y animales. Los autores declaran que
los procedimientos seguidos se conformaron a las normas éti-
cas del comité de experimentacién humana responsable y de
acuerdo con la Asociacién Médica Mundial y la Declaracién de
Helsinki.

Confidencialidad de los datos. Los autores declaran que han
seguido los protocolos de su centro de trabajo sobre la publi-
cacién de datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento informado. Los
autores han obtenido el consentimiento informado de los
pacientes y/o sujetos referidos en el articulo. Este documento
obra en poder del autor de correspondencia.
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