UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA UnAns
DE MEXICO W: :
FEDI

FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES IZTACALA

CASO CLINICO DE REGENERACION TISULAR GUIADA CON
USO DE PLASMA RICO EN FACTORES DE CRECIMIENTO E
INJERTO D.F.D.B.A. UNA ALTERNATIVA DE TRATAMIENTO.

TESINA

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE

ESPECIALISTA EN ENDOPERIODONTOLOGIA

PRESENTA:

C.D. JESUS FLORES ROMERO

TUTOR: C. D. E. EP. ALEJANDRO ORDONEZ
ACEVEDO

MEXICO D.F. Afio: 2008



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



Dedicatorias

A Dios, por haberme permitido llegar hasta este momento tan especial en mi vida y
haberme dado salud para lograr mis objetivos. Por los triunfos y los momentos dificiles,
que me han ensefiado a valorarlo cada dia mds, y por su infinita bondad y amor.

A mi padre, Clemente Flores Jiménez por los ejemplos de perseverancia y constancia
que lo caracterizan y que me ha infundado siempre, por el valor mostrado para salir
adelante, por todo el apoyo que siempre me ha brindo, los consejos, la sabiduria y el
esfuerzo que siempre desempeii6é en mi.

A mi madre, Virgen Romero Guzman a quien le debo todo en la vida, le agradezco las
noches de desvelos, que siempre ha estado pendiente de mi, que siempre ha dedicado su
vida a mi cuidado, de que nada me falte, por saber comprenderme en los momentos
dificiles, por sus valiosos consejos sabios, por ser fuerte, te amo madrecita mia, este
triunfo también es tuyo.

A mi hermana, Sugeili Flores Romero por ser mas que una hermana una amiga, gracias
por soportar mis malos ratos, por apoyarme y por escucharme en los momentos que lo
he necesitado

A mi familia por brindarme su apoyo incondicional, por impulsarme dia tras dia a
continuar y lograr mis metas.

Al Doctor Alejandro Ordéinez Acevedo por la direccién de este trabajo, sefialando su
constante entusiasmo en el tema y el afecto que siempre me ha mostrado, he tenido la
suerte de encontrar en €l un amigo y un maestro.

Al Doctor Eduardo Llamosas Herndndez por creer en mi y darme la oportunidad de
continuar desarrollindome, y quien me ha transmitido la ilusién por la investigacion, le
agradezco todos sus consejos, y mi especial reconocimiento a su dedicacion.

Al Doctor César Redondo Caballero por permitirme aprender de su experiencia y quien
siempre comparti6 sus conocimientos desinteresadamente, proporciondndome
informacion para la realizacion de este trabajo.

Al Doctor Juan Angel Martinez Loza por brindarme su sincera amistad, y quien siempre
tuvo tiempo para ensefiarme y simplificar la informacién para mi mejor comprension.
Agradezco sus consejos y apoyo.

Al Doctor Abel Gémez Moreno por compartir sus conocimientos, sus ensefianzas de
temas de fundamental importancia para mi desarrollo clinico, de las cuales aprendi.

Al Doctor Javier Garzén Trinidad por brindarme su sincera amistad, por sus consejos
profesionales y personales, ademds de permitirme aprender de su experiencia.

A mis grandes y mejores amigos, Enrique Ensaldo, Nadia Lizbeth Ochoa, Anelena
Gomez, Gicela Gutiérrez, que fueron un pilar importante en mi formacién académica,
aprendi mucho de cada uno de ustedes, gracias por su amistad incondicional la cual



valoro mucho, por la confianza, los consejos, por su paciencia, por los gratos momentos
que hemos vivido y por darme la oportunidad de ir creciendo juntos de forma personal y
académica.

A los pacientes, y en especial a la Sra Elizabeth Borboa Gonziles quien depositd su
confianza en mi, gracias por enseflarme que con dedicacién, compromiso, paciencia,

podemos procurarnos una luz de esperanza.

A la Universidad Nacional Auténoma de México y en especial a la especializacion en
Endoperiodontologia donde me dieron la oportunidad de formarme como especialista.

jGracias!



INDICE

INETOUCCION. ..ttt e e e e 1

Capitulo 1.

1.1 Antecedentes histéricos del uso del plasma rico en
PLAQUELAS. . .ot e 3

Capitulo 2. Plaquetas

2. 1 Antecedentes del descubrimiento de las

PLAQUELAS. et e 8
2.2 DEfIMICION. ..ttt e e 9
2.3 Caracteristicas eStruCturales. . ..........evueetiitiiii e 9
24 FUNCION. ...t e e e 11
2.5 Gel de PlaqUetas. . ..cuu ettt e 16

Capitulo 3. Factores de crecimiento

TR I B 03115 [ ) DA 17
3.2 Descripcion de los Factores de crecimiento...........evueveiiiiniiniiinenienenenne.n. 17
3.3 Factor de crecimiento derivado de plaquetas PDGF..............c..cooiiiiin, 18
3.4 Factor de crecimiento vascular endotelial VEGF..................oooiiiiiiiiin, 21
3.5 Factor de crecimiento transformante TGF................cc.ociiiiiiiiiii.. 22
3.6 Factor de crecimiento insulinico IGF-1e IGF-II...................oooiiiiii i, 23

3.7 Factor de crecimiento fibrobldastico dcido y basico: aFGF Y bFGF....................25

3.8 Factor de crecimiento epidérmico EGF.............coo i 26

Capitulo 4. Obtencion de Plasma Rico en Factores de Crecimiento (PRFC).

4.1 Anatomia del DIazo.......ooviiiiineee et e 29
4.2 Técnica de extraccion de SanGUINEA. .........ovuiitirniiniiit i, 30
4.3 Procedimiento de obtenciOn del PRGF. ... ... i, 31

Capitulo 5. Caso Clinico

5.1 Antecedentes del CaSO.....vvunnnitt it e 35



IV 5 1T o) W ;1 (<1 h (o7 P 35

S3Historia dental. ... ..ot 35
5.4 Fotograflas CIMICAS. . .....eueinti i 36
5.5 Serie radio@rafiCa. . ..oviuiie i 39
5.6 Indice de CPOD y sondeo periodontal.................ccccceeiuuuieeeeeeiiiiiieeeee.., 39
5.7 DIAGNOSLICO. .. ettt ettt e e 43

5.8 Tratamiento

S8 T Fase L. . 44
S5.8.2Fase L6 .o 48
5.8.2.1 Control Radiogréfico de los dientes 32 y 31 al mes, 3, 6, 12, 18 meses.......... 50
(01071163 11 R 10 11 PPN 57

Bibliografia. . ......oonii i, 60



Introduccion.

Introduccion.

Para comenzar con la lectura del presente trabajo sobre el uso del plasma rico en
factores de crecimiento utilizado en la terapia de regeneracién tisular guiada, es
importante partir de las siguientes definiciones:

Enfermedad periodontal: Proceso inflamatorio e infeccioso que provoca destruccién
del cemento radicular, ligamento periodontal y del hueso alveolar, asi como migracién
apical de la adherencia epitelial e insercion del tejido conjuntivo.

Regeneracion: Se refiere a la reproduccioén o reconstitucion de una porcion de tejido
lesionado, en contraste con la reparacidon que se describe como la curacién de los tejidos
que no se restablecen plenamente tanto en la arquitectura como en funcién. @

Regeneracion periodontal: se define histolégicamente como el neo crecimiento de los
tejidos periodontales perdidos; hueso alveolar, cemento, ligamento periodontal. ®

Plasma: es una fraccidn liquida y acelular, compuesta por agua en un 90% y multiples
sustancias inmersas en ella, de éstas las mds abundantes son las proteinas. @

Factores de Crecimiento: Son proteinas que desempefian un papel esencial y
especifico en la migracion, diferenciacion y proliferacién celular.

Plasma rico en factores de crecimiento: Es un producto derivado del proceso de
centrifugacion de la sangre del paciente, para obtener altas concentraciones de plaquetas
y factores de crecimiento presentes en el plasma sanguineo. ©

Uno de los objetivos de la terapia periodontal es regenerar los tejidos periodontales
perdidos causados por enfermedad periodontal principalmente.

Con la finalidad de lograr dicha regeneracion, se han disefiado materiales que funcionen
como relleno:

* Autoinjertos (injerto del paciente mismo).

® Aloinjertos (injerto de otro individuo de la misma especie en conservacion con
cialita o liofilizacién)

e Xenoinjertos (injerto de otra especie)

e Materiales Aloplastos (sustancias sintéticas)

De igual forma se han utilizado materiales como barrera, que evitan la migracién del
epitelio gingival y del tejido conectivo al sitio a regenerar. Estas son:

e Barreras no absorbibles: politetrafluoretileno expandido e-PTFE.

Barreras absorbibles: Acido polilictico, copolimeros de 4cido polildctico, dcido
poliglicélico, membranas de coldgeno tipo I de bovino o porcino, plasma rico en
plaquetas. ®©

La complejidad de eventos relacionados con la regeneracién periodontal implica la
presencia local de células en cantidad y calidad suficientes con potencial de
diferenciacion que se hacen presentes en el sitio a regenerar. 7



Introduccion.

Estas células progenitoras pueden diferenciarse posteriormente para formar; ligamento
periodontal, cemento radicular, hueso. y demds estructuras histoldgicas para mantener
fisiolégicamente estable todo el aparato de insercion periodontal.

Por lo tanto, durante el evento de regeneracién periodontal se estimulan células
progenitoras capaces de repoblar el sitio del defecto a regenerar; Los factores de
crecimiento son de suma importancia durante este proceso, ya que son capaces de
inducir la migracién, diferenciaciéon y proliferacion de las células progenitoras del
periodonto. 7'

Los recientes estudios acerca del plasma rico en factores de crecimiento han reportado
propiedades fisiolégicas importantes que tiene en la curacion de la lesion. “"

Watanabe, Lacoste, Martineau, denominan a los factores de diferenciacion y/o de
crecimiento, como mediadores biolégicos que regulan la proliferacion y diferenciacion
celular, quimiotéxis, sintesis de la matriz extracelular, (> % (%

Se ha determinado que el tejido 6seo asi como el tejido conjuntivo, contiene numerosas
de estas proteinas de sefializacion que juega un papel muy importante en la
remodelacion y en la regeneracion dsea. *?

Autores como Marx y cols., Kim y cols., Froum y cols., Lynch y cols., Banach y cols
kassolis y cols., De Obarrio y cols., han reportado en la literatura el beneficio del
plasma rico en factores de crecimiento afiadido a el tratamiento periodontal

regenerativo. Asi como, un aumento en la neo formacion y maduracion de hueso. > %
(17) (18) (19) (20)

El presente trabajo se basa en el uso del plasma rico en factores de crecimiento como
una terapia alternativa a las ya existentes, en combinacién con injerto éseo homdélogo,
con la finalidad de lograr la regeneracion de los tejidos periodontales perdidos.
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1.1. Antecedentes Historicos del uso del Plasma Rico en Plaquetas

El uso del Plasma rico en plaquetas (PRP) se ha empleado desde hace ya varios afos
en dreas de especialidades médicas como: (Traumatologia, Ortopedia, Cirugia plastica y
reconstructiva). Asi mismo, en el campo de especialidades odontoldgicas (Cirugia
Maxilofacial, Implantologia, Periodoncia, Endodoncia). Con el propdsito de cohesionar
injertos 6seos o biomateriales particulados, con membrana bioldgica o en forma de
spray para aumentar la adhesividad al lecho receptor. ?" >

Estudios previos en lesiones agudas han mostrado como los factores de crecimiento
promueven la regeneracion e influyen en pardmetros tales como re-epitelizacion,
angiogénesis y sintesis de la matriz extra celular. *

Urist (1965) demostrd que el hueso desmineralizado en acido clorhidrico, liofilizado e
implantado en lugares ectdpicos, inducia la formaciéon 6sea. Este fendmeno se ha
denominado principio de induccidn 6sea.

Donde la matriz desmineralizada del hueso implantado se sustituye por nueva matriz
Osea y se mineraliza, produciendo hueso reticulado que evoluciona a hueso cortical. *”

Froum y colaboradores en 1976, trataron defectos Infra 6seos con hueso autélogo solo,
y afladiendo PRP. Después de un tiempo se hizo una re entrada quirdrgica y en el primer
caso donde se injerto hueso autélogo solo, observo regeneracién del hueso alveolar de
.66mm, mientras que el resultado con el uso de injerto de hueso autélogo afiadiendo
PRP fue de 2.08mm de altura de formacién. **

Matras en 1982 publicé la utilizacion del plasma rico en plaquetas (PRP), como
adhesivo bioldgico de fibrina como producto, con la capacidad de sellado tisular,
hemostasia y cicatrizacién tisular. *”

Lynch en 1989 realizé un estudio para evaluar la eficacia de los factores de crecimiento
en perros Beagle, debido a que esta raza presenta de manera natural enfermedad
periodontal. El estudio se realiz6 con una combinacién de factor de crecimiento
derivado de plaquetas (PDGF) y factor de crecimiento insulinico (IGF), donde observé
que mejoraba la regeneracién comparéandola con la zona control. *¥

En 1994 Tayapongsak y cols, realizaron un estudio donde aplicaron un codgulo de
fibrina en la reconstruccion de defectos mandibulares junto con injerto éseo autégeno,
identificando radiograficamente consolidaciones dseas tempranas. Atribuyendo a la red
de fibrina un incremento de la osteoconduccion sobre las células osteocompetentes del

injerto. También refieren su utilizacién como vehiculo para la compactacién de injertos.
29)

En 1995, Slater y cols, mostraron en un trabajo in Vitro, resultados que indican un
aumento en la proliferacion y diferenciacion de osteoblastos humanos, y un incremento
en la sintesis de la matriz extracelular cuando se cultivan dichos osteoblastos en
presencia de Factor de Crecimiento Derivado de las Plaquetas (PDGF).®”
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En 1997, Whitman present6 el gel de plaquetas como alternativa autéloga al adhesivo
de fibrina en cirugia oral y maxilofacial, utilizindolo no solo como adhesivo tisular sino
también como procedimiento para la consolidacion inicial de injertos cdrtico-esponjoso
en los maxilares. ®"

En 1998, Marx y cols, reportaron que el plasma rico en plaquetas aumentaba la
concentracion de plaquetas en los injertos, observandose la presencia de al menos tres
factores de crecimiento PDGF, TGF-B; y B,. Observaron que las células tenian
receptores de membrana para estos factores de crecimiento. Concluyendo entonces que
era técnicamente posible secuestrar, concentrar y afiadir un mayor nimero de plaquetas
y en consecuencia factores de crecimiento a los injertos 6seos. Asi como, la adicion de
PRP aceleraba la velocidad de formacién ésea durante al menos 6 meses. “?

En 1999, Anitua refiri6 la utilizacién del plasma rico en factores de crecimiento (PRGF)
en pacientes que presentaban enfermedad periodontal, con resultados significativamente
mejores, desde el punto de vista de la regeneracién y maduracion 6sea.

Steigmann y cols., reportaron los beneficios relacionados con el uso del P.R.P. Como:

a) Crecimiento y maduracién dsea.

b) Hemostasia.

¢) Ayuda a la condensacion del injerto mediante la creacién de un gel que permite
mantener el injerto 6seo.

d) Reduce el sangrado e inflamacidn.

e) Regeneracion de tejidos blandos.

En estudios realizados acerca de regeneracién utilizando PRP. Fennis, ®* presenté dos

trabajos sobre cabras en las que practicé una reseccién mandibular que se reconstruyo
con hueso iliaco particulado con y sin PRP. La evaluacion radioldgica, histoldgica e
histomorfométrica, revel6 que el uso del PRP mejoraba considerablemente la curacién
Osea a las 6 y 12 semanas.

Aghaloo y cols. ®*, efectuaron un estudio piloto sobre conejos a los cuales se les

provoco un defecto en el hueso parietal, mismos a los que posteriormente se les injertd
hueso autégeno, PRP o una combinacién de ambos y mediante un andlisis radiografico,
histolégico e histomorfométrico, observaron mayor densidad de hueso con la adicién de
PRP que sin él.

Kim y cols. ©?, efectuaron un estudio colocando implantes de titanio en la cresta iliaca

de perros, y rellenando defectos peri-implantarios con una combinacioén de yeso Paris,
con y sin PRP. Segiin los autores la osteointegraciéon mejoraba en los perros tratados
con PRP.

Kim en otra investigacion en perros, utilizando hueso desmineralizado. Estudié la
osteointegracion de los implantes dentales en cresta iliaca, observando mejor contacto
6seo cuando el hueso se combinaba con PRP. ©”

Los estudios de Fennis presentaron condiciones de trabajo comparables a las habituales
del empleo de PRP en cirugia oral y méxilofacial, donde sus resultados indicaron el
efecto benéfico del PRP cuando se afiadié a un injerto autélogo ©*
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Existen trabajos de investigacion, clinicos e histoldgicos con PRP aplicado en cirugia
periodontal, Okuda y Kawase en un estudio demuestran nuevamente la elevada
concentraciéon de PDGF y TGF-beta en el PRP, observando un estimulo en la sintesis de
ADN en los fibroblastos y en células del ligamento periodontal, asi como su capacidad
reguladora de la sintesis de coldgeno en la matriz extracelular. “”“"

De Obarrio y cols. en el 2000, realizaron un estudio con controles a 2 afios donde
incorporaron PRP a un aloinjerto de hueso seco congelado desmineralizado DFDBA
(por sus siglas en inglés), para tratar defectos infra dseos; reportaron una ganancia
significativa en la insercién clinica y en el relleno 6seo.

Lynch y cols., reportaron un potencial regenerativo utilizando plasma rico en plaquetas
(PRP), observando un incremento en la actividad celular dando lugar a la regeneracion
de hueso, cemento y ligamento periodontal. “¥

Howell y colaboradores, en un estudio realizado en humanos encontraron un incremento
significativo en la formacién de hueso alveolar en defectos periodontales tratados con
(PRP). La altura del hueso formado fue de 2.98mm comparado con 0.75mm de altura
Gsea en sitios tratados con solo curetaje abierto e injertando hueso autélogo. ® *?

Rodriguez y colaboradores, reportaron 24 casos de elevacién de seno de maxilar
utilizando plasma rico en plaquetas y hueso bovino desmineralizado previo a la
colocacion de implantes, concluyendo que la adicién del PRP a la técnica disminuia el
tiempo necesario para la mineralizacién del tejido neoformado, permitiendo una carga
protésica a los 4 meses de colocados los implantes. >

Kassolis utiliz6 PRP con un aloinjerto de hueso liofilizado para la elevacién de seno del
maxilar en 36 pacientes, a los 12 meses realizé una re entrada quirdrgica para tomar
biopsia del sitio tratado previamente y la colocaciéon de implantes, reportando la
formacién de hueso. “”

Banach y colaboradores, trataron defectos infra 6seos periodontales en humanos, donde
se injertd hueso autélogo y plasma rico en plaquetas. Evaluaron la reduccién de
profundidad de bolsa, la cual al inicio del estudio se midié en 6 mm, encontrando a los 6
meses la disminucion de profundidad de bolsa registrada con respecto a la inicial, dicha
disminucién fue de 3.28mm. y a los 12 meses de 3.97 mm. “”

Tomando en consideracidn los autores mencionados, podemos decir que, el beneficio al
utilizar el PRP en defectos 6seos periodontales, ha sido fundamentado en funcién a la
hemostasia, angiogénesis, mitosis, diferenciacién celular, proliferaciéon de células
diferenciadas que promueven la regeneracion tisular. ¥

De igual forma, han demostrado clinicamente y radiogrificamente que al adicionar el
PRP a un material de relleno, favorece una mejoria clinica del estado periodontal, en
cuanto a la reduccién de signos de inflamacién se refiere, ademds de acelerar la
formacién de hueso y mejorar la densidad de hueso trabecular en comparacién a los
sitios tratados con solo material de injerto antélogo.
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El propésito de esta revision, es observar las caracteristicas histoldgicas, clinicas y
radiolégicas de los resultados obtenidos por la combinacién de PRP y material de
relleno como el hueso (DFDBA). En la terapia de defectos periodontales en humanos.

Por las razones antes mencionadas y para adentrase al tema de factores de crecimiento,
es importante hacer una breve revision del descubrimiento de las plaquetas en humanos,
asi como su composicién estructural, funcién y, la influencia que guardan en un evento
de curacién posterior a un tejido lesionado.



Plaquetas

PLAQUETAS

Fuente: Eduardo Anitua Aldecoa. Un nuevo enfoque en la regeneracion ésea plasma rico en factores de crecimiento (P.R.G.F). Ed.
Puesta al dia. Espafia. 2004; 97- 110.



Plaquetas

2. 1 Antecedentes del descubrimiento de las plaquetas

De tres elementos formes de la sangre, las plaquetas fueron las dltimas en ser
descubiertas.

Durante el siglo XIX, numerosos observadores reportaron la presencia en la sangre de
corptsculos mds pequeiios que los glébulos rojos y los glébulos blancos. Sin embargo
se considera al francés Alfred Donné (1801), como el primer autor que report su
presencia en la sangre, aunque también se le atribuye este descubrimiento al médico
inglés George Guilliver (1804). %7

En 1842, el inglés William Addison, describe a las plaquetas en su trabajo “sobre los
%9 (50)

corpusculos pélidos en la sangre”.
Franz Simon, un quimico alemén, fue el primero en usar ferrocianuro de potasio para
evitar la coagulacion de la sangre y defini6 a las plaquetas como cuerpos muy pequeiios.
(51)

En 1846 Gustav Zimmermann, médico militar aleman, describid “billones de ciertos
corpusculos incoloros” que tendian a agruparse, y los llamé “cuerpos elementales”. El
mismo fendmeno fue observado en 1862 por Marx Schultze profesor de anatomia quien
también los llam¢ “pequeiios elementos”. *V¢?

En 1873 en Francia, Edme Félix Alfred describié la propiedad de esos cuerpos
incoloros de la sangre de adherirse al vidrio y formar agregados. ©"

En 1878 George Hayem reportd, en la sangre existen unos pequefios elementos, que
tenian tendencia a agregarse y a cambiar de forma. Describié interacciones con la
fibrina y su participacion en la detencién de la hemorragia. ©"

Hayem emple¢ el término “plaquette”, en 1883.¢"

En 1885, Schimmelbusch describié los cambios morfolégicos que sufren las plaquetas
en un vaso dafado. En 1886, Eberth observd que la estasis del flujo sanguineo
ocasionaba el depdsito de las plaquetas a la pared de vaso formando un trombo rojo,
fendmeno al que denominé metamorfosis viscosa de las plaquetas.

1906, James Homer Wright descubrid, que los megacariocitos daban lugar a las
plaquetas.

1910, propuso una prueba que relacionaba el nimero de plaquetas y la tendencia
hemorragica, (tiempo de hemorragia). ©?

En los 100 afos que siguieron a las primeras observaciones de este tercer elemento de la
sangre, las plaquetas pasaron de la misteriosa particula apenas visible, hasta el elemento
que determina funciones vitales como la hemostasia y hoy dia participa de manera
importante en la curacion tisular. ©?

Las plaquetas contindan siendo un tema de gran interés por parte de los investigadores
en dreas como: cirugia pldstica y reconstructiva, implantologia, cirugia oral y
madxilofacial, y hoy dia en periodoncia, endodoncia, entre otras especialidades. ¥

Por lo tanto, mencionaré definicidn, caracteristicas estructurales y funcionales de las
plaquetas



Plaquetas

2.2 Definicion

Las plaquetas son fragmentos citoplasmdticos anucleados que se producen como
consecuencia de la diferenciacion de los megakariocitos de la médula 6sea. ©"

Circulan en la sangre en forma de disco biconvexo, de aproximadamente 3,n° de
didmetro, 4-7 ' de volimen, poseen carga eléctrica negativa en su superficie.

El conteo de plaquetas en condiciones de salud, recomendado por la OMS, oscila entre
150,000 — 400,000 plaquetas por centimetro ctibico de sangre periférica, tienen una vida
media de 7 a 10 dias. Junto a los eritrocitos y leucocitos constituyen los elementos
formes de la sangre. (Fig. 1y 2)®"
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Figura 1 figura 2
Corte longitudinal donde se observa la forma Corte transversal, se observa que es una célula
Y el contenido de la plaqueta. sin nicleo.

2.3 Caracteristicas estructurales
Las plaquetas estan constituidas por:
Membrana externa

Constituida por una bicapa lipoprotéica con glicoproteinas que funcionan como
receptores de:

Agonistas fisiolégicos de las plaquetas TXA2, trombina.

Proteinas adhesivas fibrindgeno, fibronectina, laminina, factor
Willebrand (vWF)

Ligandos fibrosos Colédgeno

Ademds de ser responsable de la interaccidon con el medio circulante a través de
receptores entre las que figuran las integrinas.

Las integrinas mds estudiadas han sido (GPIIb/Illa y GPIb/IX). La primera ocupa una
gran proporcion de la superficie de la plaqueta.

La integrina GPIIb/Illa es el principal mediador de la agregacion plaquetaria a través de
su capacidad de obligar a ligandos multivalentes de la proteina adhesiva en la plaquetas
activadas. ®”

La region extracelular posee los dominios de identificacion de la trombina y el factor
XII de Willebrand (vWF). Este complejo tiene una funcidn: la regién extracelular
facilita el acceso al subendotelio y la interaccidén con la trombina y vWF; la regién
intracitoplasmadtica une los dominios funcionales extraplaquetarios con el citoesqueleto
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de actina; la regién transmembrana actia como anclaje de la glicoproteina en la
membrana plaquetaria. ©» ¢

Citoplasma

Las plaquetas forman parte de un proceso hemostitico, ademds de poseer organelos
especificos, como: mitocondrias, lisosomas, peroxisomas, granulos alfa y grdnulos
densos.

Contiene particulas de glucégeno diseminado, constituyen la fuente energética.

Contiene ribosomas en pocas cantidades fundamentalmente en plaquetas jévenes, lo que
concuerda con la casi nula actividad de sintesis protéica.

Soporta los microtibulos en forma circunferencial, ubicados de manera concéntrica y
que mantiene la forma discoide. “**

Citoesqueleto

Es un gel visco eldstico que contiene filamentos de actina entrecruzados.

Tiene como funciones:
a) Regulacion de las propiedades de la membrana, tales como sus contornos.
b) Mediacion de la distribucion de las glicoproteinas receptoras en la membrana.
c¢) Constituyen una barrera para la exocitosis. ®*¢”

Gel contrdctil

Estd formado por largos filamentos de actina conectados con el citoesqueleto
submembranoso y miosina.

Constituye el cuerpo de los organelos celulares, los cuales se desplazan hacia el centro
como consecuencia de la contraccion del gel. ©©

Sistema canalicular abierto
Formado por canales ramificados, se conecta a la membrana externa y posee
caracteristicas similares a ella en cuanto a su composicion.

A través de este sistema se transportan las integrinas hacia los granulos alfa. ®®

Sistema tubular denso

Es un sistema en vecindad de los microtiibulos y rodea a los organelos y con funciones
similares al reticulo endoplasmico liso.

Regula la activacion plaquetaria mediante el secuestro o liberacién de calcio. ®”

Grdnulos o

Los granulos a son organelos esféricos de 140 a 400 nm en didmetro, sus membranas
contienen integrina y selectina, son de diferentes contenidos proteicos, llamados factores
de crecimiento. ©®

Estas proteinas se dividen de acuerdo a sus propiedades funcionales, las proteinas
adhesivas mas abundantes en los granulos alfa son: fibrinégeno (Fg), fibronectina (Fn),
vitronectina (Vn) y trombospodina, ademds de factores de crecimiento; factor de
crecimiento derivado de plaquetas (PDGF), factor de crecimiento vaso endotelial
(VEGF), factor de crecimiento transformante beta (TGF-B), factor de crecimiento de
fibroblasto (AFGF y bFGF), factor de crecimiento insulinico (IGF-I y IGF-II), factor de
crecimiento epidermal (EGF).®®
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2.4 Funcion plaquetaria

En el siguiente esquema se ilustran los procesos fisioldgicos en los que participan las
plaquetas. Asi como, la secuencia en el caso de la hemostasia.

El multi funcionamiento de las plaquetas.

Las plaquetas estin involucradas en muchos procesos fisiolégicos, como son: la
hemostasia, mantiene el tono vascular, participa en la inflamacién, participa en la
defensa del huésped.

Las plaquetas, al recibir estimulos mediante la concentracion de sustancias
histoquimicas especificas, tienen dos alternativas:

1. Si se quedan dentro del vaso sanguineo en el que circulan, simplemente se
concentran en un sitio dafiado o alterado para frenar la salida del contenido del
vaso sanguineo, formando un tapdn plaquetario.

2. Si salen del vaso sanguineo, se trasladan al sitio especifico del dafio donde
liberan sus granulos alfa.

Independientemente de las dos alternativas expuestas anteriormente, las plaquetas
reciben estimulos especificos para ejercer tres fases o etapas de funcionamiento:

e El enlace plaqueta superficie o adhesién plaquetaria.
e El cambio de forma.
e Elenlace plaqueta — plaqueta o agregacion plaquetaria. " ¥

11
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Flg Cuando se presenta una agresion a la pared vascular, resulta la exposicién de coldgeno y proteinas
sub. endoteliales. Iniciando asf la adhesion plaquetaria, mediada a través del factor XII e integrina del tipo
Gp Ib. En el complejo superficial de la plaqueta.

Las plaquetas presentan un movimiento mds lento y transitoriamente se adhieran a lo largo de la pared
vascular.

El coldgeno vinculante para la integrina GPVI inicia la activacién de la plaqueta resultando una firme
adhesion con otras plaquetas gracias a la intergina del tipo GP IIb/IIla y de a2f1.presentes en superficie
de membrana plaquetaria.

También resulta de la adhesion plaquetaria, una sefializacion hacia el interior de la plaqueta provocando
en los granulos o la degranulacién, liberando ADP, tromboxano A2 y la generacién de procoagulante
microvesicales.

Por otro lado, la cercania que se va dando entre las plaquetas con respecto a sus vecinas, es mediado por
el fibrin6geno y FVW, puente entre las integrinas del tipo GP IIb / IIa.

La exposicion de fosfolipido anidnico proporciona una superficie sobre la que las plaquetas pueden
apoyar la trombina, y como resultado la formacién de fibrina en la estabilizacion de la consiguiente tapon
hemostético.

Adhesion plaquetaria.

Las plaquetas se adhieren especificamente al sub endotelio, que queda expuesto tras el
dafio del vaso, son capaces de adherirse a superficies sobre las cuales se expanden,
utilizando como ligando al fibrin6geno, también se adhieren al coldgeno
fundamentalmente de los tipos I y III, el factor XII (vWF), fibronectina. ®® &7 ¢®

Este evento es mediado por la interaccién de vWF, integrina (GPIb), TxA2.

La adhesién plaquetaria al coldgeno requiere de la interaccidn del coldgeno con el factor
XII (vWF) del plasma, e integrinas de membrana plaquetaria que durante la formacién
del codgulo establece enlaces plaqueta — fibrina, produciéndose la internalizacién de las
mallas de fibrina o de coldgeno, que son rodeados de microfilamentos. ©2©9
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Cambio de forma

Como consecuencia de la activacidn se producen alteraciones en las glucoproteinas de
membrana que favorecen la tendencia de las plaquetas a pegarse entre si. Fig. 3 ¢

Después del estimulo, se produce la redistribucion

de los microtibulos que estdn en estrecho contacto
con el gel contrictil trasladdndose hacia el centro.
Provocando que los granulos densos se alarguen
sufriendo un cambio de la forma discoidea a esférica
con seuddépodos, siendo esto lo que permite el
contacto entre las plaquetas. Aproximdndose a la
membrana  plasmdtica  fundiéndose con la
membrana. Posteriormente aumenta de volumen
debido a la entra de liquido propiciado la liberacion
de su contenido, lo que se denomina secrecién.

SN SR, Y

Fig. 3: imagen donde se puede observar
La agregacion de plaquetas entre si y la
centralizacion de los granulos antes

de su liberacién.

Agregacion plaquetaria

Los estimulos fisioldgicos para la activacion plaquetaria son la trombina, el coldgeno, la
epinefrina, el tromboxano A2 (TXA2) ®%

Un evento que sigue a la activacién es el incremento de la concentraciéon de calcio
citoplasmadtico, cuyo mecanismo bioquimico no ha sido determinado.

Con respecto a la trombina, coldgeno y TXA2, se ha demostrado la ocurrencia de la
activacion fosfolipasa C, que da lugar a la formacién de 1, 4, 5 trifosfato de inositol
(que libera calcio del sistema tubular denso y activa una miosina kinasa) y 1, 2
diacilglicerol (que activa la proteina kinasa C, que desencadena una serie de
fosforilaciones de proteinas que parecen importantes para el proceso de agregacion
plaquetaria) ©”

La activacidon plaquetaria por agentes como trombina, coligeno, ADP y epinefrina,
puede conducir a la activacién de la fosfolipasa A2 citoplasmadtica, que requiere de
concentraciones fisioldgicas de calcio para activarse, la cual cataliza la hidrdlisis de los
fosfolipidos de membrana y da lugar al 4cido araquidénico que se metaboliza
preferentemente en la via del TXA2 sintetaza para dar lugar al TXA2, producto
inestable (solo 5 seg. Dura su actividad).

De esta manera 1 TXA2 constituye un amplificador de la sefial de activacidn plaquetaria.
(59)

Las plaquetas circulantes se encuentran en una interacciéon dindmica con los
componentes del plasma, los demds elementos formes de la sangre y con endotelio
vascular a través de las glicoproteinas de las membranas plaquetarias y de diferentes
mediadores quimicos.
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Los eritrocitos que viajan en la parte central de la corriente sanguinea, desplazan a las
plaquetas hacia la cercania de la pared del vaso, donde se realizara la adhesion
plaquetaria.

La célula endotelial libera mediadores quimicos como la prostaciclina (PG12), que
impiden que ocurra la adhesion plaquetaria en endotelio sano y de esta manera modulan
a la agregacion plaquetaria.

Por otro lado la membrana de las células del endotelio y las plaquetas exponen la P
selectina, que media la interacciéon a través del reconocimiento de estructuras
hidrocarbonadas presentes.

Cuando las plaquetas se adhieren al endotelio atraen mds selectinas P. Se reclutan y
activan a los leucocitos, los cuales se unen a la superficie plaquetaria por medio de la
molécula de adhesion ICAM - 2.

Por otra parte algunos componentes de los granulos plaquetarios, que se liberan durante
la activacidn, influye sobre otras células, uno de ellos es el factor derivado de plaquetas
(PDGF), (Ver tabla 1).

Que estimula la proliferacion celular y juega un papel importante en la reconstitucién
del tejido lesionado, ademads del proceso de aterogénesis. @

Tabla 1

Componentes de los granulos plaquetarios
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Todo este mecanismo complejo esta en un dinamismo constante, durante la resolucién
de la lesién tisular. Por lo cual, los investigadores lograron obtener de ese evento
biol6gico un producto que potencializara ese mecanismo.

Asi, el precursor histérico del Plasma rico en factores de crecimiento (PRFC), fue el
adhesivo o cola de fibrina. ©"

Fibrina adhesiva

Se obtenia mezclando dos componentes en el momento de su utilizacién: fibrinégeno
plasmaético de origen homdlogo y trombina bovina.

La cola de fibrina o adhesivo de fibrina es un hemoderivado que ha sido utilizado en
traumatologia y cirugia vascular desde la década de los 707s. El uso del codgulo de
fibrina en el campo de la cirugia oral y méxilofacial lo refiere Matras en 1982 y se
extendid en la década de los 90°s.

Presentaba grandes ventajas: hemostasia perfecta, sellado en minutos y fécil
reabsorcién, por esto adquirié gran importancia como agente hemostitico, para
controlar el sangrado y evitar transfusiones. Inicialmente se aplicé para el sellado de
fugas de liquido cefalorraquideo y en injertos de nervio periférico, posteriormente se
aplicé en el sellado de anastomosis traqueales, esofdgicas o vasculares.

Este autor describié el adhesivo de fibrina como una sustancia con propiedades

selladoras, hemostaticas, que promueve la reparacion de tejidos y el cierre de la herida.
©1)

Ventajas Desventajas
Agente hemostatico Riesgo potencial de infeccion por transmision
virica, hepatitis C, SIDA.
Sellado en poco tiempo Ser producto de plasma Homélogo

No Téxico

Se reabsorbe

Promueve el crecimiento y reparacién del tejido
donde se aplica

Fuente: Anitua Aldecoa E. Un nuevo enfoque en la regeneracion dsea plasma rico en factores de crecimiento (P.R.G.F). Ed. Puesta
al dia. Espaifia. 2004; 97- 110.

Este producto se utiliz6 en Europa, Canadd, y Japon, Pero la cola de fibrina en EUA la
FDA (food and drug administration), prohibié su utilizacién por el riesgo de transmisiéon
de enfermedades viricas, hepatitis C y SIDA entre otras.

Debido a esto, se desarroll6 una alternativa sustituyendo el fibrindgeno homélogo por
aut6logo, partiendo de la sangre del propio paciente obtenida dias antes de la cirugia. “*

Posteriormente se simplificé la obtenciéon de fibrindgeno, utilizando una modalidad
diferente, obteniendo una fraccién plaquetaria en forma de gel.
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2.5 Gel de plaquetas.

La alternativa a la preparaciéon del adhesivo de fibrina, ha sido la obtencién de un
plasma rico en plaquetas (PRP) mediante plasmaféresis minutos antes de Ila
intervencion.

A medida que se centrifuga la sangre se separa en tres fracciones en funcién de su
densidad creciente:

1- plasma pobre en plaquetas (PPP).
2- plasma con un niumero de plaquetas similar al que tiene la sangre periférica.
3- plasma rico en plaquetas (PRP).

El plasma rico en plaquetas puede permanecer viable a temperatura ambiente durante un
lapso de 4-6 horas, hasta el momento de su utilizacion y es hasta este momento cuando
se mezcla con cloruro de calcio para precipitar el inicio de la liberacién de los granulos
alfa de las plaquetas contenidas en el gel.

Bajo ciertas condiciones, se puede refrigerar el gel por un lapso no mayor de 24 horas a
una temperatura aproximada de 6 grados Celsius, siempre y cuando se vaya a emplear
para el mismo paciente.

Es importante destacar que es mds recomendable hacer uso de estd técnica sin el
proceso de la refrigeracién por las diversas variables que pueden influir negativamente
en los resultados esperados.

Inicia un cambio, donde las plaquetas se agregan y se degranulan, liberando las
proteinas que contienen en su interior (factores de crecimiento entre otras).

La diferencia fundamental del gel de plaquetas con el adhesivo de fibrina es la presencia
de todas las proteinas plaquetarias y la concentracién de fibrindgeno mas reducida.
Ademads de que la utilizacién de las plaquetas funciona como vehiculo portador de
factores de crecimiento y de otras proteinas que desempefian un papel importante en la
biologia 6sea.

La liberacion de estas proteinas contenidas en los granulos alfa de las plaquetas, son

factores de crecimiento que intervienen en el proceso de reparacidn, cicatrizacidn,
regeneracion. ©"
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Factores de crecimiento
3.1 Definicion

Los factores de crecimiento son proteinas que desempefian un papel esencial y
especifico en la migracion, diferenciacion y proliferacion celular. ¢

El plasma rico en factores de crecimiento (PRGF) es un producto derivado de la sangre,
es una concentracion autdloga de factores de crecimiento originados por los granulos a
plaquetarios, que se obtienen por un proceso de centrifugacion. *

Durante los tultimos afios, el tema de factores de crecimiento ha aparecido de forma
repetida en publicaciones cientificas. Mencionando sus caracteristicas de acelerar la
curacion y regeneracion de los tejidos. Ademads de reducir la inflamacién y sangrado.

3.2 Descripcion de los Factores de crecimiento

Los factores de crecimiento promueven la regeneracion e influyen en pardmetros tales
como re- epitelizacion, angiogénesis y sintesis de la matriz extra celular.

Cada factor de crecimiento tiene una o varias actividades concretas fundamentales, y
sus acciones especificas en una célula concreta dependerdn de las circunstancias del
entorno celular.

Para transmitir una sefial especifica, una vez liberados de las células que los fabrican,
deben interaccionar con su receptor correspondiente. Estos receptores son proteinas que
se encuentran en la membrana de las células blanco.

La unién de los factores de crecimiento GFs (por sus siglas en inglés), a sus receptores
especificos es lo que desencadena las acciones bioldgicas, convirtiendo este
acontecimiento transmembranal (la unién ligando receptor), en un acontecimiento
intracelular.

Posterior a ello se transmite un estimulo al interior de la célula, donde se amplifica esta
sefial mediada por un amplio espectro de enzimas especializadas. Y se encauza en forma
especifica.

En la actualidad se reconocen los factores de crecimiento como multifuncionales. Por
ejemplo; un factor de crecimiento puede por un lado estimular la proliferacién de ciertos
tipos celulares, y por otro lado inhibir la proliferacion de otros y ademds, causar efectos
no relacionados con la proliferacién en otro tipo de célula. ©V

Entre los tipos celulares productores de factores de crecimiento estdn los fibroblastos,
osteoblastos, células endoteliales, monocitos, macréfagos. Ademads existen lugares de
almacenamiento, como el hueso y las plaquetas. 7

El PRP es fuente de varios factores de crecimiento. Que se encuentran implicados en la
regeneracion tisular y dsea, estos son:

a) PDGF (Growth Factor Derived from Plateles).

b) VEGF (Vascular endotelial growth factor).

c) TGF-B, y By(transformed beta growth factor).

d) AFGF y bFGF (Acidic and basic Fibroblast Growth Factor).
e) IGF-1I y IGF-II (Insulin like Growth factor).

f) EGF (Epidermal growth factor), #2 % @3 6D @3 @5).
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3.3 Factor de crecimiento derivado de plaquetas PDGF.

El factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDGF), se encontré por primera vez en
los granulos o de las plaquetas liberdndose cuando las plaquetas se degranulan,
iniciando una cascada de estimulos con tendencia a la reparacion y regeneracion. Esta
proteina también la producen otros tipos de células como macréfagos, células
endoteliales y fibroblastos. ©"©”

Tiene un peso molecular de 30 KDa, es un dimero formado por dos cadenas de
Aminodcidos (Aas), la cadena A que presenta 121 Aas, y la cadena B presenta 125 Aas.
Cada cadena codificada por un gen diferente, el gen que codifica la cadena A se
encuentra en el cromosoma 7 y el de la cadena B en el cromosoma 22.

La combinacién de estas dos cadenas origina tres formas: PDGF-AB, PDGF-AA,
PDGF-BB. Boyan y cols, en 1994, demostraron que aunque las tres formas del PDGF
estimulaban las células del ligamento periodontal, el PDGF-BB era el mas potente de
los tres, seguido del PDGF-AB. El PDGF-AA era el menos efectivo de los tres. 77

El PDGF-BB ademds de estimular a las células del ligamento periodontal, también
estimula a los fibroblastos, cementoblastos, y Osteoblastos. ®V 7"

Estas formas de PDGF se expresan de distinta manera en las células, ademas de ser el
primer factor de crecimiento que se demostré que era quimiotdctico para monocitos y
macréfagos. ™

La composicién de PDGF es dependiente del tipo de célula. La forma AA se secreta por
los fibroblastos y osteoblastos. Y la forma BB es asociada a los macréfagos. Por tanto,
el 65% son AB, el 23% son BB y el 12% AA.

Para que el PDGF ejerza su accion, deben interrelacionarse con sus receptores. Estos
receptores son proteinas que se encuentran insertadas en la membrana celular que al

acoplarse el ligando correspondiente se desencadena un efecto celular como respuesta.
(74)

El receptor alfa se une a las dos cadenas A y B, mientras que el beta se une sélo a la
cadena B. Ambos receptores inducen respuestas mitogénicas. El receptor Beta estd
implicado en la estimulacion de la quimiotédxis, mientras que el alfa no. ™

En general las isoformas de PDGF son mitdgenas para las células del tejido conectivo y
quimiotactica para los fibroblastos, neutréfilos, células mononucleares. © 7%

Los investigadores han reportado diversas actividades del PDGF como son: la
quimiotdxis, estimulacion de la liberacion de los grdnulos por los neutréfilos y
monocitos, estimulacion de la fagocitosis de los neutréfilos, estimulacidn de la sintesis
de coldgeno, estimulacién de la actividad y secreciéon de la colagenasa, aumenta el
metabolismo celular favoreciendo la sintesis de proteinas coldgenas y no coldgenas,
induce la reparacion y formaciéon del hueso, promueve la proliferacion de
fibroblastos.”
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Antoniades HN. En 1981 7®  pudo aislar a las plaquetas mediante electroforesis de
poliacrilamina. Esta técnica separa las proteinas en funcién de su tamafio; identificé dos
formas que denominaron PDGF-I y PDGF-II, ambas formadas por dos cadenas de
aminodcidos de peso molecular diferentes. No pudiendo de inicio determinar la
concentracioén en plasma.

Piche y cols, en 1989, demostraron que el PDGF estimulaba la proliferacién de los
fibroblastos del ligamento periodontal. 7"

Zhang y cols, en 1991, observaron que los osteoblastos posefan una gran cantidad de
receptores de PDGF y respondian a la PDGF-AA y PDGF-BB, y que estos osteoblastos
eran capaces de producir PDGF-AA pero no PDGF-BB. ©”

Matsuda y cols, en 1992, realizaron un estudio demostrando que el PDGF tiene un
efecto mitogénico en los fibroblastos del ligamento periodontal, mostrando que los
fibroblastos tenian una extraordinaria respuesta quimiotictica hacia el PDGF. De la
misma forma, se observé que el PDGF-BB estimul6 la sintesis de coldgeno y la
proliferacién y la quimiotaxis. Aunque los mejores resultados en las funciones
quimiotacticas y mitogénicas se obtenian con la combinacién de varios factores de
crecimiento, siendo la combinacion mas efectiva el PDGF-BB/IGF-1. ™

Oates y cols, en 1993, demostraron que los mayores estimuladores de la mitogénesis en
las células del ligamento periodontal humano, eran el PDGF-BB y el PDGF-AA. 7

Dennison y cols, en 1994, también encontraron que el PDGF estimulaba en mayor
medida la proliferaciéon de células del ligamento periodontal que la de los fibroblastos
gingivales. ®”

Hock y Canalis sugirieron en 1994 que el PDGF incrementaba la proliferacion de las
células Gseas pero no favorecia la diferenciacion osteobldstica. ©"

Nishimura y Bartold, en 1996, estudiaron el efecto de estimulacién de la migracién y
proliferacion sobre fibroblastos del ligamento periodontal, observando que el PDGF
incrementaba la migracién de estas células. ®?

En 1998, Anderson estudi6 los efectos del TGF-$ y del PDGF sobre el crecimiento de
fibroblastos gingivales humanos en un medio en presencia de suero bovino fetal (FBS)
y en un medio en ausencia de suero. Las conclusiones a las que llegd fueron que en
ambos medios la respuesta del PDGF-BB era dosis-dependiente por encima de 40
ng/ml, sin embargo se encontré la médxima respuesta en el medio con FBS a una
concentracion de 20 ng/ml; y por otro lado que el crecimiento de fibroblastos gingivales
humanos, en un medio libre de suero, con aplicacidon de concentraciones de PDGF-BB
de 20 ng/ml, fue equivalente al crecimiento obtenido en un medio con FBS sin adicién
de factores de crecimiento. *”

Regeneracion dsea y periodontal aplicando PDGF

Comenzaron en 1987 en ratas comprobando como podian inducir la formacién de tejido
de granulacién. Posteriormente se realizaron estudios sobre otros modelos animales
como los perros Beagle y monos Rhesus para comprender mejor el papel de los factores
de crecimiento en los mecanismos de regeneracion ésea y periodontal. ©”
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En 1989 Lynch, realizé un estudio en perros Beagle, para comprobar la utilizaciéon de
factores de crecimiento y observd que aumentaba la regeneracién de los tejidos
periodontales. En el estudio histologico se observo la neoformacién de hueso alveolar, a
las dos semanas de la aplicacién local de PDGF/IGF-I, con diferencias estadisticamente
significativas respecto de los controles. Toda la superficie de hueso nuevo se encontraba
rodeada de una capa de células ostebldsticas continua. La capacidad para estimular la
regeneracion era debida a los efectos que tienen los factores de crecimiento sobre las
células mesenquimales. ¥

Lynch también en 1991, estudi6 la formacion de hueso alrededor de implantes mediante
la combinacién de PDGF-BB/IGF-I a dosis de 4 pg. Los resultados del estudio
indicaron que la aplicacién in vivo de la combinacidn de estos factores de crecimiento
promovia la regeneracion del hueso alrededor del titanio durante las primeras fases de la
cicatrizacién. A los siete dias, los implantes a los que se aplicaron los factores de
crecimiento, PDGF-BB/IGF-I, presentaban un porcentaje significativo de hueso en
contacto con el implante (BIC, Bone Implant Contact) en comparacién con los
controles. El uso combinado de PDGF/IGF-I alrededor de los implantes podria acelerar
y aumentar la osteointegraciéon de los implantes, particularmente en lugares con
densidad 6sea deficiente. ®”

Rutherford, en 1992, estudié la regeneracion de tejidos periodontales en primates
mediante la aplicacion de factores de crecimiento y observd que con la aplicacién de
PDGF-BB/IGF-I inducia una significativa regeneracion periodontal. Los factores de
crecimiento eran capaces de inducir la regeneracion de aproximadamente el 50% de los
tejidos en un periodo de tiempo de 4 semanas. ©” ¢

Park y cols, realizaron en 1995, un estudio en perros Beagle con el objetivo de comparar
la regeneracion tisular guiada (RTG) sobre defectos de furca tipo II horizontales creados
artificialmente, con o sin el uso de PDGF-BB. Los animales fueron sacrificados a las 8
y 11 semanas, encontrando una mayor formacién 6sea y del ligamento periodontal
siendo estadisticamente significativa en las lesiones tratadas con terapia combinada de
RTG+PDGF-BB.

En el grupo experimental, se observd, que el nuevo hueso rellenaba el 80% del defecto a
las 8 semanas y el 87% a las 11 semanas, siendo en el grupo control sensiblemente
inferior (14% a las 8 semanas y 60% a las 11 semanas). ®”

En 1995, Cho y colaboradores, realizaron un estudio en perros Beagle, para estudiar el
efecto de RTG+PDGF-BB, llegando a la conclusiéon de que la terapia combinada,
promovia la regeneracion periodontal de manera mas rdpida y significativa, que cuando
se usaban s6lo membranas de politetrafluoretileno expandido PTFE-e. ®¥

Giannobile y cols, en 1994, realizaron un estudio comparando los efectos de combinar
PDGF/IGF-I, sobre perros Beagle y monos Rhesus, para estimular la regeneracién
periodontal. En ambos grupos de animales se observé un aumento significativo en la
regeneracion periodontal respecto a los controles de ambos grupos. 7
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En 1996, Gianobile y cols, realizaron un nuevo estudio sobre monos estudiando la
regeneracion periodontal mediante el uso de PDGF aplicado individualmente y en
terapia combinada de PDGF-BB+IGF-I. La dosis utilizada en el estudio fue de 10
pg/ml, y consideraban que cuando sélo se utiliza el PDGF-BB, es posible la formacién
de nueva insercién, pero no de relleno 6seo.

En 1997, Green, realizé un estudio en el que consideraba al epitelio gingival como una
fuente importante de PDGF-A y PDGF-B, considerando al PDGF-A como importante
modulador en los estadios iniciales de la inflamacién, mientras que el PDGF-B tendria
un papel mds importante en momentos mds tardios de la cicatrizacion.

Gamal, en 1998, estudié la aplicacién de PDGF-BB y de IGF-I, solos o en combinacidn,
sobre superficies radiculares tratadas con HCI, concluyendo que el PDGF-BB es un
potente estimulador para la adherencia de fibroblastos del ligamento periodontal a una
concentracion de 50 ng/ml, tanto en superficies radiculares tratadas con HCl como en
superficies no tratadas. ©”

Hooshmand-Rad, 1998 ", nos indican que los receptores de PDGF alfa y beta son
esenciales en el desarrollo embrioldgico, y por lo tanto lo serdn también en los procesos
de regeneracion.

Munford, en el 2001, estudi6 el efecto del PDGF-BB sobre células del ligamento
periodontal compardndolo con el efecto provocado sobre fibroblastos gingivales,
llegando a la conclusiéon que el PDGF-BB tenia un marcado efecto de proliferacion
celular sobre células de ligamento periodontal, significativamente superior al inducido
sobre fibroblastos gingivales, aunque sucedia al contrario cuando se analizaron los
efectos inducidos sobre la migracién celular. *?

Los tultimos estudios sobre PDGF se basan en el uso de la ingenieria genética, como
medio para transportar estos factores de crecimiento a los tejidos Nevis y colaboradores
reportan que con la utilizaciéon de PDGF, se produce un buen nivel de insercion clinica
y menor recesion gingival a los 3 meses, y un incremento de hueso a los seis meses. ¥

3.4 Factor de crecimiento vascular endotelial VEGF

Se trata de una proteina homodimérica cuya secuencia de aminodcidos es parecida a la
del PDGF-B, pero se une a distintos receptores induciendo distintos efectos bioldgicos.
Es un mitégeno potente y selectivo para las células endoteliales. Su importancia queda
manifiesta por su accién angiogénica. ¥

Entre los estudios sobre el VEFG en nuestro campo destaca:

Booth y colaboradores, en 1998, estudiaron el papel del VEFG en la enfermedad
periodontal encontrando niveles més bajos de VEFG en pacientes con enfermedad, con
respecto a pacientes en ausencia de enfermedad. Concluyeron que el VEFG podria ser
relevante en los procesos de angiogénesis y que los niveles en suero de VEFG estaban
influenciados por el grado de salud periodontal de los pacientes. "
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3.5 Factor de crecimiento transformante TGF.

La primera vez que se identific6 aisldndolo de tejidos transformados, en concreto, de
sarcomas. Se trataba de un factor que promovia la transformacién de los fibroblastos,
alterando su fenotipo y transformandolas en células tumorales. ©"©”

Existen dos tipos de esta clase de factor:
* TGFa
* TGFp

TGFa: Esta estrechamente relacionado con el EGF, estos factores tienen en comuin un
42% de su secuencia de aminodcidos. Se unen a los mismos receptores estableciéndose
competencia. Su gen estd localizado en el cromosoma 2. Su peso molecular es de 5,6 D.
Se sintetiza como un precursor de 160 aminodcidos, aunque la parte activa s6lo consta
de 50. ©»

Entre sus acciones bioldgicas destacan:

* Aumentan la proliferacion y la migracion de células epiteliales.

* Liberan iones calcio del hueso.

* Inhiben la actividad de los osteoblastos.

* Efecto angiogénico.

* Interviene en el desarrollo tumoral tanto de una forma autocrina como paracrina. "

TGFp: Es un dimero formado por dos subunidades de 112 aminodcidos, unidas por
puentes disulfuro. Tiene un peso molecular de 25.000 D. El gen correspondiente se ha
localizado en el brazo largo del cromosoma 19. Esta molécula pertenece a la
superfamilia de proteinas que incluye TGFB1 hasta TGFB6 y proteinas morfogenéticas
entre otras.

La principal fuente de TGF-g son las plaquetas y el tejido 6seo. "

El TGF presenta moléculas que pertenecen a la superfamilia de proteinas que incluyen
TGF-B, hasta Bs, proteinas morfogenéticas y actinas (Kingsley DM. 1994). ©®©

Practicamente todas las células sintetizan TGF-B; y todas las células expresan
receptores para TGF, este hecho indica que TGF-B, afecta de alguna forma a todos los
procesos fisiolégicos. > ©9

TGF-B, promueve:

a) La sintesis de matriz extracelular.

b) estimula la sintesis de coldgeno tipo I, fibronectina y osteonectina.

¢) Disminuye la sintesis de metaloproteinasas (enzima que degradan la matriz
extracelular), y del factor activador del plasmindgeno.

d) Estimula lIa mitosis de fibroblastos.

e) Acelera el cierre de las heridas. “¥©”

Todo esto tiene como consecuencia disminucion en la destruccién de la matriz del tejido
conectivo.
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También inhibe la formacion de osteoclastos. Por otro lado promueve la resorcién del
hueso por un mecanismo dependiente de la prostaglandina “"

Se secreta de forma inactiva o latente, pero el TGF en forma libre tiene una vida media
de dos minutos. Mientras que en forma latente tiene una vida media de 90 minutos. Para
que exista actividad bioldgica debe estar en forma libre.

En 1993, Oates y cols, compararon la actividad mitética del TGFp con la interleukina-1
y el PDGF en fibroblastos del ligamento periodontal, llegando a la conclusién de que el
TGFp tenia una menor accién mitética que el PDGF. ™

En 1994, Dennison y cols, demostraron que tanto el TGFf como el PDGF provocaban
mayor incremento en la proliferacion de las células del ligamento periodontal que en los
fibroblastos gingivales. *”

En 1996, Nishimura y Terranova, evaluaron la capacidad del TGF para estimular la
respuesta migratoria de células del ligamento periodontal y de los fibroblastos
gingivales. ©”

En 1999, Jin Gao y cols, demostraron que las células del ligamento periodontal
expresaban multiples receptores para el TGFp, presentado este factor un papel
importante en el desarrollo y en la posterior maduracion del periodonto. Estos autores
demostraron la existencia de mayor nimero de receptores para el TGFB2 que para el
TGFf3.

En 1999, Steinsvoll y cols, en un estudio sobre la expresiéon del TGFP1 en tejidos
periodontales, que presentaban enfermedad periodontal crénica, llegaron a la conclusion
de que esta citocina estimulaba los procesos de cicatrizaciéon en los pacientes que
presentaban esta enfermedad. ©”

En el 2000, Ruskin y cols, estudiaron la capacidad que tenia el TGFp: junto con
membranas de barrera (PTFEe) en la regeneracién 6sea en defectos realizados sobre la
cresta alveolar canina. Los autores concluyeron que el uso de TGFp1 combinado con el
uso estas membranas, aumentaba en gran medida la regeneracion del hueso. ©”

3.6 Factor de crecimiento insulinico IGF-I e IGF-II.

Son una familia de proteinas séricas de cadena simple Se han descrito dos polipéptidos,
el IGF-1, y el IGF-IL

El IGF-I, es una proteina formada por 70 amino4cidos con tres puentes disulfuro, posee
un peso molecular de 7689 Kd.

El plasma contiene cantidades importantes de IGF-I, sintetizado por diferentes tejidos
como tejido muscular liso, placenta. Pero principalmente en el higado, también se
encuentra en niveles considerables en las plaquetas. ©”

Es un quimiotictico potente para las células vasculares endoteliales, originando un
aumento en la neovascularizacion de la herida. Estas proteinas se vehiculizan en el
plasma. ©V
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Entre sus acciones bioldgicas se pueden destacar las siguientes:

1) Capacidad de estimular la sintesis de matriz 6sea por un efecto directo sobre los
osteoblastos, estimulando su niimero y funcién, y por un aumento la proliferacién de las
células osteoprogenitoras.

2) Estimulaciéon de la actividad mitogénica y quimiotictica sobre las células del
ligamento periodontal.

3) Estimulacion de la sintesis de glucégeno en el higado.

4) Capacidad de actuar sinérgicamente con el PDGF aumentando la regeneracion. ©*

La IGF son factores de crecimiento mds abundante en la matriz 6sea, producidos por los
osteoblastos. Estimulan la formacién de hueso induciendo la proliferaciéon celular, la
diferenciacion y la biosintesis de coldgeno tipo I. La IGF también aumenta el niimero de
células multinucleadas osteocldsticas. (Canalis 1988).

En 1988 Koch y cols, demostraron que el IGF-I estimulaba la formacién de la matriz
Osea, en un estudio realizado con células obtenidas de calota fetal de rata, mediante la
induccién de la proliferacion celular y la secrecién de componentes de la matriz
extracelular. Se observé que los osteoblastos producian localmente el IGF-I y II.

Bloom y colaboradores, en 1992, demostraron el efecto mitogénico del IGF-I sobre los
fibroblastos, ademds de estimular la sintesis de ADN en los fibroblastos del ligamento
periodontal. "V

Matsuda y colaboradores en 1992, confirmaron también el efecto mitogénico y
quimiotéctico que tiene el IGF-I sobre los fibroblastos del ligamento periodontal. ™

Cho y colaboradores, en 1994, mostraron la capacidad del IGF-I de inducir una
diferenciacion prematura de las células del ligamento periodontal en osteoblastos y
cementoblastos, pudiendo ser de utilidad para promover la osteogénesis y/o la
cementogénesis. *¥

Nishimura y Terranova, en estudios realizados en 1996, también demostraron que IGF-I
y II incrementan la migracion de células del ligamento periodontal y a los fibroblastos
gingivales. ©”

En cuanto a los estudios in vivo destacan los siguientes:

En 1991 Lynch y cols, estudiaron de nuevo la aplicacién de PDGF+IGF-I (3pgr) en un
gel de metilcelulosa al 4%, en trece perros Beagle que presentaban defectos verticales,
siendo la regeneracion 6sea de un 40% en los tratados frente a un 6% en el grupo
control a las cinco semanas. **

En 1992 Rutherford realiz6 un estudio en el que se demostré que los factores de
crecimiento, también inducian la regeneracién de los tres tejidos (cemento, hueso y
ligamento periodontal) que forman el periodonto en primates, en los que se inducia
periodontitis de manera experimental. La aplicacién de la combinacién de factores de
crecimiento PDGF/IGF-I indujo una significativa regeneracion periodontal. Por el
contrario, en las lesiones control no se observé ni la presencia de nuevo hueso, ni de
nuevo cemento, ni de nuevo ligamento periodontal.
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En 1994, Giannobile y cols, realizan un estudio comparando los efectos de la
combinaciéon de factores de crecimiento con perros Beagle y monos. Los autores
evaluaron la respuesta de la cicatrizacién a la cirugia periodontal con o sin el uso de un
gel con PDGF+IGF-I. Sus resultados indican que se produjo un aumento significativo
en la regeneracion periodontal comparada con los controles en ambos grupos. ©”

En 1998, Howell y cols, realizaron un estudio clinico aleatorio y controlado sobre 38
pacientes con lesiones bilaterales periodontales, para estudiar el uso de la terapia
combinada de factores de crecimiento (recombinantes) en el tratamiento de la
periodontitis. La terapia combinada consistia en el uso de PDGF-BB+IGF-I, a diferentes
dosis (50 y 150 pg/ml). Ninguno de los pacientes desarrollé anticuerpos frente a estos
factores de crecimiento recombinantes. Se observé una neoformacién Osea
significativamente superior en los grupos tratados con esta combinacion de factores de
crecimiento a concentraciones de 150 pg/ml con respecto al grupo de 50 pg/ml y grupo
control, evidencidndose un efecto dosis-dependiente. "%

3.7 Factor de crecimiento fibroblastico acido y basico: aFGF Y bFGF.

Son una familia de polipéptidos de cadena sencilla, que juega un papel importante en
los mecanismos de regeneracion tisular y cuya mision es la de controlar la induccién de
la migracién celular, Estimulacidn, proliferacion y diferenciacion de la mayoria de las
células derivadas del mesodermo y neuroectodermo. **

Aunque existen siete formas de FGF, se han descrito extensamente dos de ellas:

« El Factor de Crecimiento Fibrobléstico Acido (FGF-a).
* El Factor de Crecimiento Fibroblastico Basico (FGF-p).

El FGF basico es una cadena peptidica simple compuesto por 146 aminodcidos, tiene un
peso molecular entre 16.000 y 18.000 daltons.

El FGF é4cido es un péptido de 140 aminoécidos, existiendo una porciéon homdloga del
55% entre los FGF 4cido y basico, tiene un peso molecular de unos 15.000 daltons. *

Estos dos factores de crecimiento estdn clasificados por diferentes genes pero son
similares en estructura y funcién. Estos factores son potentes mitdgenos y
quimiotdcticos para las células endoteliales y para gran variedad de células de origen
mesenquimatoso como los fibroblastos, los osteoblastos, células musculares lisas.

Entre sus acciones bioldgicas estdn las siguientes:

* Estimulacion de la angiogénesis por un mecanismo directo, al estimular la mitosis y
migracion de células endoteliales.

* Estimulacién y coordinacion de la mitogénesis de mudltiples tipos celulares durante el
crecimiento, mantenimiento y reparacion tisular. *

Segiin Hauschka y cols., en 1980, estos dos factores se almacenan en la matriz ésea y
podrian ser de gran importancia en la regulacion de los osteoblastos. ©”
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Terranova y cols, en 1989, demostraron los efectos que tenia el FGFp sobre las células
del ligamento periodontal y sobre células endoteliales, siendo el resultado una
estimulacidn en la proliferacién y migracion de ambas. Segun estos autores, el FGFp se
adheria a la dentina, incrementdndose esta unién si la dentina se sometia a procesos de
acondicionamiento previos con clorhidrato de tetraciclina o con &cido citrico, que

provocarian una exposicion del coldgeno tipo I, favoreciendo de este modo la adhesion.
(105)

En 1989, Tweden y cols, también demostraron que el FGFp estimulaba la proliferacion
y la migracion de células endoteliales. “*”

En 1991, Eppley y cols, realizaron un estudio con el objetivo de estudiar la evolucién
del tratamiento con autoinjertos dseos, con o sin la utilizaciéon de FGFp. Los resultados
de los defectos tratados con autoinjerto+FGFp fueron significativamente mejores en
cuanto a cicatrizacién y relleno de los defectos, con respecto a los defectos en los que
no se aplicé FGFp.

En 1997, Takayama y cols, analizaron el efecto que el FGFp tenia en la proliferacion de
células del ligamento periodontal midiendo los niveles de actividad de la fosfatasa
alcalina y la formacioén de nédulos de calcificacion y sintesis de matriz extracelular. Los
autores llegaron a la conclusion de la importancia que tenia este factor en la induccién
del crecimiento de células inmaduras de ligamento de periodontal, lo que podria
acelerar la regeneracion periodontal. ©”

En 1998, Sasaki y cols, publicaron el posible papel que el FGFp jugaria en el
agrandamiento gingival inducido por fenitoina, demostrando que los niveles en suero de
FGFp podian estar relacionados en parte con este sobre crecimiento gingival. '*”

Hosokawa y cols en el 2000, en un modelo experimental en perros Beagle, demostraron
que la aplicaciéon controlada mediante esferas de coligeno de FGFp aceleraba la
regeneracion dsea en defectos protegidos con membranas de PTFE, con respecto de los
controles.

También en el 2000, Rossa, demostré en un estudio en cinco perros Beagle, el efecto
positivo que tenia el FGFp en defectos de furca clase III mediante aplicacién de técnica
de RTG. “®

McCracken y cols, en el 2001, en un estudio realizado en tibias de 32 ratas, examinaron
el comportamiento que el FGFa podria tener sobre la cicatrizacion y respuesta 0sea en
la colocacion de implantes. Los autores llegaron a la conclusion de que el FGFa podria
incrementar la produccion de hueso alrededor de los implantes en este modelo animal.

3.8 Factor de crecimiento epidérmico EGF.

El EGF es una proteina de cadena simple de 53 aminodcidos con tres puentes disulfuro
en su estructura. Posee un peso molecular de 5.300-5.500 D. se sintetiza en diversos
tejidos: rifones y se encuentra en la orina, en las gldndulas salivales (en la saliva),
glandula lacrimal (en las 1grimas), gldndulas de Brunner y plaquetas.

Favorece la reparacion de las heridas estimulando la migracién y division de las células
epiteliales y aumenta la sintesis de proteinas como la fibronectina.
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Nuevos estudios indican que el EGF atrae a los fibroblastos por quimiotéxis, esto a su
vez sintetizan coldgeno produciéndose un aumento del coldgeno total.

Se ha comprobado que el EGF estimula la sintesis de ADN vy el crecimiento celular de
gran variedad de células incluyendo a las células epiteliales, endoteliales y de origen
mesodérmico. ‘*

Sus acciones bioldgicas se resumen:

* Efectos mitogénicos y quimiotécticos en fibroblastos y células epiteliales.
* Estimula la formacién de tejido de granulacidn.
* Inhibe la liberacién de dcido por la mucosa géstrica.

En 1987, Thesleff, observé que los restos epiteliales de Malassez expresaban un alto
nimero de receptores para el EGF.

En 1988, Cho y cols, demostraron que los fibroblastos del ligamento periodontal, los

preosteoblastos y precondrocitos expresaban un alto nimero de receptores para el EGF.
(7)

En 1992, Matsuda y cols, estudiaron los efectos que tenia el EGF sobre células de
ligamento periodontal de rata. Los autores llegaron a la conclusiéon de que el EGF
incrementaba los efectos quimiotédcticos en los fibroblastos del ligamento periodontal y
suprimia la sintesis de coldgeno. ™

En 1996, Nishimura y Terranova, observaron que el EGF incrementaba la migracién de
células del ligamento periodontal y de fibroblastos gingivales. ©”

Considerando los diversos trabajos elaborados por los autores mencionados, podemos
decir que, el beneficio al utilizar PRP en defectos 6seos periodontales, han sido
fundamentados en funcién a los factores de crecimiento (PDGF, VEGF, TGF-B, AFGF
y bFGF, IGF-I y IGF-II, EGF). Cumpliendo multiples acciones como: mitosis del
fibroblasto, angiogénesis, diferenciacion, proliferaciéon, modulacién de la inflamacidn.
Favoreciendo asi, a la regeneracion tisular, 7 ¢ ©9 @7

Tomando en consideracion las acciones biolégicas que los factores de crecimiento
desempefian, es importante conocer la fuente y la forma de obtencion del plasma rico en
factores de crecimiento. Informacién que se tratara mds adelante.
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TECNICA PARA LA OBTENCION
DE PLASMA RICO EN FACTORES
DE CRECIMIENTO

Anitua Aldecoa E. Un nuevo enfoque en la regeneracion 6sea plasma rico en factores de crecimiento (P.R.G.F).
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En la técnica de obtencidn del plasma rico en factores de crecimiento, la cantidad de
sangre por extraer depende de la técnica a emplear. Habitualmente, para los
procedimientos quirtirgicos periodontales, se obtienen 10 a 30cc de sangre.

Por tanto, es importante mencionar la disposicién de las venas superficiales del brazo.
(103)

4.1 Venas superficiales del brazo.

Las venas superficiales del brazo adoptan una disposicioén plexiforme muy variable. Por
ello, mencionaré la trayectoria de cada una de ellas.

Venas digitales: las venas dorsales digitales fluyen a lo largo de las partes laterales de
los dedos, uniéndose una con otra mediante ramas comunicantes. Se considera como el
ultimo recurso para la administracién de liquidos. (Fig. 1).

Venas metacarpianas: Son tres venas que estdan formadas por la unién de las venas
digitales. Se ubican entre los nudillos y los huesos metacarpianos de la mano.
Estas venas son muy importantes en el momento de ejercer una terapia parenteral. (Fig. 1)

Vena cefalica: Tiene su origen en la parte
radial de la malla venosa dorsal formada por
las venas metacarpianas. Su trayectoria es
hacia arriba a lo largo del borde radial del
antebrazo.

Esta vena es un buen lugar para la
administracién de medicamentos para la
extraccion de sangre y realizar el
procedimiento de obtencién de P.R.G.F.
debido a que la vena puede aceptar con
facilidad una aguja de un calibre adecuado

Fig 1

Vena cefalica accesoria: Se origina de un plexo de la parte posterior del antebrazo o en
la malla venosa dorsal. Ascendiendo por el brazo, se une a la vena cefilica por debajo
del codo.

Vena basilica: Tiene su origen en la parte cubital de la malla venosa dorsal, y asciende
a lo largo de la posicion cubital del antebrazo, desvidndose a la cara anterior justo por
debajo del codo, donde encuentra a la vena media cubital. También es una buena
eleccidn para la técnica de P.R.G.F.

Vena mediana antebraquial: tiene su origen en el plexo venoso de la palma de la

mano y se extiende hacia arriba a lo largo del lado cubital de la cara anterior del
antebrazo. Desemboca en la vena basilica o en la vena cubital mediana.
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Vena mediana cefalica y mediana basilica
de la fosa ante cubital: Es el lugar de ideal
de elecciéon para la extraccion de sangre,
debido a su tamafio y a su situacién
superficial, son ficilmente accesibles para la
puncién. Admiten agujas de mayor calibre y,
debido a los tejidos muscular y conectivo
que las fijan, tienen muy poca tendencia a
deslizarse. Fig. 2.

e e

Figura 2

Las venas antecubitales que se localizan en la fosa antecubital son el primer lugar de
eleccién para la extraccion de sangre. No debe utilizarse las venas de calibre menor
debido al riesgo existente a un embolismo pulmonar.

Ahora que hemos recordado la anatomia y disposicién de las venas, se mencionard a
continuacién la forma de obtener las muestras de sangre para obtener el plasma rico en
factores de crecimiento.

4.2 Técnica de extraccion de sanguinea.

Acomodar al paciente en posiciéon de sentado con el brazo extendido o semi
flexionado, con la palma de la mano hacia arriba.
Colocar el compresor eléstico a una distancia de 8-10cm por encima de la zona
de puncién.
El pulso arterial no debe ser interrumpido por la compresion.
Localizar la vena donde se realizard la puncién; paral ello debe examinarse las
venas en el siguiente orden:

= Fosa antecubital (V. mediana, V. basilica, V. cefalica).

= Antebrazo (V. cefilica).
Una vez localizada la vena, pedirle al paciente que abra y cierre varias veces la
mano.

Desinfectar la zona de puncién (con yodopovidona).

Estirar la piel con la yema de los dedos e introducir la aguja “con el bisel hacia
arriba” formando un angulo de 15 grados con el brazo perforando la piel para
luego dirigirla a la vena. Fig3

Fig. 3: Enla fosa antecubital, la vena mediana cubital
Serd la que pinchemos mds frecuentemente para
la obtencién de sangre. Siempre pondremos el
Esmarch, unos segundos antes para provocar
un éxtasis venoso.
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e (Cuando afluya sangre nos indicard que estamos en vena, inmediatamente
después se coloca el sistema venojet de extraccién para sobre €l, acoplar los
tubos con una ligera presion y extraer las muestras necesarias para la
preparacion del PRGF. Fig. 4y 5.

Fig 5
En el esquema se observa como con un dedo sistema venofix
se fija la vena en sentido distal y con la otra

mano se realiza la puncién.

e Al finalizar la extraccidn retiraremos el compresor eldstico y la aguja. Con una
gasa seca en la zona de la puncién para evitar hematomas.
e Identificar correctamente los tubos.

4.3 Procedimiento de obtencion del PRGF.

Existen diversos procedimientos de obtencion del PRFC, pero el método utilizado en el
presente trabajo fue basado en el disefio del Dr. Eduardo Anitua Aldecoa, que parte de
pequeiios volimenes de sangre .5cc y activa la formacion del codgulo mediante dosis
exactas de Cl,Ca, evitando asi los inconvenientes de la trombina bovina.

Su costo ha disminuido considerablemente, por lo que facilita el empleo en
intervenciones menores y otras formas de aplicacién, lo que ha favorecido la
divulgacién del concepto y el aprendizaje en el manejo del PRFC.

El producto final, tal como est4 disefiado por este autor, debe ser aplicado con un lapso
no mayor de 6 hrs. después de su preparacion.

A continuacién se presenta la forma de obtencion del Plasma rico en factores de
crecimiento:

1- Se realiza la extracciéon de sangre al paciente unos minutos antes de comenzar la
cirugia.

La cantidad dependerd de la técnica a emplear, de un rango de 10 a 30cc. Se utilizan de
3 a4 tubos estériles con citrato sédico al 3.8%. ©¥ %

2- Esta sal se elige como anticoagulante idéneo, debido a que capta iones calcio que se
encuentran en la sangre y los neutralizan formando un compuesto quimico llamado
quelato, impidiendo de esta forma la coagulacién de la sangre. Ademads el citrato sédico
no altera los receptores de membrana de las plaquetas.
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3- Se realiza una primera centrifugacién del plasma durante 15 minutos con un equipo
semi automadtico. La industria ha lanzado al mercado sistemas disefiados
especificamente para la preparacion rapida de concentrado de plaquetas. Fig. 6

Sistemas de obtencién de plasma rico en factores de crecimiento

= VariSeal

= Sistema BTI PRGF

= Harvest Smart PReP system

= PCSS, 3i

= Haemonetics Cell Saver 5

= Curasan PRP kit AG

= Friadent-Schutze, PRP kit

= Symphony Platelet Concentrate System
= Sequestra 5000 centrifugation

=  Centra CL2

= C(Clinaseal Laboratory Centrifuge

Fig. 6
Todos estos sistemas deben cumplir una serie de resultados que permitan su uso. Como
son;

a) Ser viables en la practica ambulatoria.

b) Concentrar las plaquetas entre 3-6 veces sus niveles basales.
c) Retener y preservar plaquetas viables.

d) Liberar factores de crecimiento durante 3 dias. “®

El material obtenido de la primera centrifugacién se vuelve a centrifugar durante 7
minutos a una velocidad de 2400 rpm y a temperatura ambiente, obteniéndose una
porcién superior mas clara y una porcién inferior con los hematies. "'

4- El plasma es separado en fracciones mediante una pipeta de .5ml, se realiza un
pipeteado, este paso debe realizarse con mucho cuidado ya que puede crearse
turbulencias en las fracciones obtenidas.

Los primeros .5cc (fraccién 1), es un plasma pobre en plaquetas y por tanto pobre en
factores de crecimiento.

Los siguientes .Scc (fracciéon 2), corresponderdn a un plasma con un nimero de
plaquetas similar al que tiene la sangre periférica.

(La fraccién 3), que son los .5cc inmediatamente arriba de la serie roja, es la porcién
rica en factores en PRGF. Fig 7

Fig. 7. Esquema que ilustra la distribucién
de las diferentes fracciones

FRACCION 3
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5- Con la pipeta antes mencionada, se aspira la
fraccion superior y se traslada a un tubo de
cristal estéril 1 (F1), previamente etiquetado.
Esta fraccion es de plasma mds pobre en
factores de crecimiento. Fig. 8.

6- De nuevo con la pipeta se aspira la segunda
fraccion (F2), y se traslada a un tubo de cristal
estéril 2, previamente etiquetado. Esta
fraccion de plasma contiene un ndmero de
plaquetas por unidad de volumen similar a las
contenidas en la  sangre periférica,
denominado PIP (plasma intermedio de
plaquetas). Fig. 9

7- La tercera fraccién es el plasma rico en
plaquetas y factores de crecimiento (F3), es la
mds importante. Se realiza un pipeteo mas
cuidadoso, utilizando para ello una pipeta de
.Scc. con el fin de evitar turbulencias y no
aspirar los hematies. Este pipeteado se lleva a
un tercer tubo de cristal estéril.

Los dltimas .2cc de plasma que estdn maés
préximos a los hematies son donde se
encuentran el contenido més alto en PRGF y
fibrin6geno. Fig 10

Fig. 8
Anitua Aldecoa E. Un nuevo enfoque en la regeneracion Gsea
plasma rico en factores de crecimiento
(P.R.G.F). Ed. Puesta al dfa. Espafia. 2004; 97- 110.

~——— Serie Blanca

Fig. 9
Anitua Aldecoa E. Un nuevo enfoque en la regeneracion ésea
plasma rico en factores de crecimiento
(P.R.G.F). Ed. Puesta al dia. Espafia. 2004; 97- 110.

Serie Blanca

Fig. 10
Anitua Aldecoa E. Un nuevo enfoque en la regeneracion ésea
plasma rico en factores de crecimiento
(P.R.G.F). Ed. Puesta al dia. Espafa. 2004; 97- 110.
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8- Una vez obtenida la fraccién de plasma que se va a utilizar, se provoca la formacién
del llamado gel plaquetario, afiadiendo .5cc de cloruro célcico al 10% para cada cc. del
PRGF. Siendo entonces necesario un lapso de 5 a 8 minutos para que se condense
adecuadamente el gel para su manipulacién. Ademads, si se equilibra el preparado a la
temperatura corporal (37°), la formacién del gel se da en 26 3 minutos. Fig 11

Fig 11

Para finalizar, la literatura nos menciona que con las distintas formas de preparacién del
PRFC se obtiene un producto con propiedades bioldgicas y potencial terapéutico
adecuado; sea cual sea la metodologia es posible conseguir un codgulo rico en factores
de crecimiento. "'V

Actualmente la investigacién ensaya con factores de crecimiento (FC) recombinantes y
presenta multiples estudios “In Vitro” o “modelo animal” sobre los efectos de un FC
sintético determinado a dosis determinadas. *'*

Teniendo éxito en el procesamiento in Vitro de dichos factores de crecimiento se podrian
emplear éstos sin la manipulacidn sanguinea del paciente.

Sus conclusiones ain son limitadas con respecto a los efectos que pueda tener en la
terapia humana. Por lo cual han sugerido los investigadores seguir estudiando el tema y
revisar la literatura antes de aplicar la técnica con intencién terapéutica.

Basandonos en la literatura existente acerca del tema, se presenta a continuacién un caso
clinico realizado en la clinica del posgrado en Endoperiodontologia, utilizando plasma
rico en factores de crecimiento con fin terapéutico.
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CASO CLINICO

5.1 Antecedentes del caso

Paciente de sexo femenino de 40 afos de edad originaria de los Mochis Sinaloa, se
presentd por primera vez a la clinica de Endoperiodontologia refiriendo como motivo de
consulta: “se me mueven y me duelen los dientes de abajo y de enfrente y la muela del
lado izquierdo™.

Antecedentes hereditarios y familiares

Refiere que su abuela paterna fallecié a la edad de 60 afios debido al céncer de faringe
que presentaba.

Su abuelo materno fue alcohdlico y fallecié a la edad de 60 afios debido a cirrosis
Hepatica.

Su padre vive, tiene 63 afnos y padece de alcoholismo desde hace 40 afios.

Su madre vive, tiene 61 afos de edad, presenté trombosis en la pierna derecha en el
2002 y actualmente se encuentra bajo supervision médica.

Tuvo 12 hermanos. El mayor, hombre, finado a los 56 afios a causa de un accidente
cerebro vascular, fue diagnosticado como hipertenso 15 afios antes de su muerte.

Su esposo vive, tiene 36 afios de edad, padecié Hepatitis tipo “A” en el afio 2002, se
encuentra bajo supervision médica.

Tiene 2 hijos vivos, un hombre de 16 afios y una mujer de 8 afios, aparentemente sanos.

Antecedentes personales no patolégicos

Realiza 2 comidas al dia, toma 3 refrescos al dia o %2 litro de agua natural. Su
alimentacion es excedida en cantidad y deficiente en calidad. Su talla es de 1.78 metros.
Su peso de 89 Kilogramos, por tanto su indice de masa corporal es de 28.09 Kg/mz.
Segtn la Organizacién Mundial de la Salud clasificindola en obesidad grado 1.

Con respecto a su higiene personal, se bafia y cambia de ropa todos los dias.

Su higiene bucal la realiza 2 veces al dia con pasta y cepillo dental. No utiliza hilo
dental y/o enjuague oral. Realiza técnica deficiente de cepillado.

5.2 Historia Médica

No refiere enfermedad sistémica alguna.
Su tension arterial al momento de llegar a la clinica fue de 120/80mm Hg. Con un pulso
de 68 pulsaciones por minuto.

5.3 Historia dental

Ha sido atendida por las especialidades de Ortodoncia, Operatoria dental y Protesis
dental.

Presenta: 16 dientes cariados, 4 dientes perdidos y 4 dientes obturados con recidiva de
caries y desajuste. Contando un total de dientes presentes de 28.
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5.4 Fotografias clinicas iniciales

Panoramica

Oclusal superior Acercamiento superior

Oclusal inferior Acercamiento Inferior

36



Caso Clinico

Fotografias en Oclusién

Acercamientos vestibulares
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Acercamientos palatinos y linguales
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5.5 Serie radiografica

5.6 Periodontograma inicial

Il

T L
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Caso Clinico

HC4 del diente 26

Antecedentes del diente: hace 10 afios le colocaron
amalgama clase I, debido a una caries que presentaba.

8 anos después, inicidé un dolor a los cambios térmicos,
(al ingerir alimentos frios y calientes). Asi mismo, al
masticar. El dolor referido era punzante, intermitente, de
corta duracién y tolerable. No tomaba analgésico alguno
para mitigar el dolor. il

Dejo de molestar por casi un ano, y hace 6 meses presentd el dolor. Moderado, pulsatil,
constante de duracién prolongada, principalmente durante la noche. Se mitigaba el dolor
de manera espontdnea, y reanudaba de igual forma.

Hace 4 dias la molestia fue de mayor intensidad e irradiado a la zona, durante la noche
principalmente, despertdndola. Se automedico naproxeno sédico 1 tabletas 3 veces al
dia. Persistiendo el dolor.

Examen clinico: present6 una restauracion con amalgama desajustada, caries, aumento
de volumen y cambio de coloracidn a rojo en la encia papilar. El sondeo fue de +6mm.

Pruebas de Diente
sensibilidad examinado26 Diente testigo 16

Frié + -
Calor + -
permanecié
Percusion - -
Horizontal

Percusion + -
vertical

Prueba 6 4
eléctrica

Examen radiografico: zona radio opaca a nivel de la corona en cercania con la cimara
pulpar, conductos radiculares obliterados y ligero ensanchamiento del espacio del
ligamento periodontal

HC4 del diente 36

Antecedentes del diente: En Junio del 2007 inici6 dolor
agudo espontdneo constante. Se mitigd el dolor con
supradol de 10mg. Unica dosis. Y hace 1 semana (22 de
Agosto 2007) comenzé nuevamente el dolor de forma
constante, pulsdtil, todo el dia en ocasiones de forma
aguda, tomo analgésico 1 tableta diaria de supradol 10mg
hasta el dia de su consulta.

Examen clinico: present6 una restauracion con amalgama desajustada, caries en la cara
mesial, sarro supra gingival y aumento de volumen y cambio de coloracién a rojo en la
encia papilar y marginal. Sondeo maximo fue de +5mm.
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Pruebas de Diente
sensibilidad examinado36 Diente testigo 46

Fri6 + -
Calor + -
mas de 1 minuto
Percusion + -
Horizontal
Percusion + -
vertical
Prueba 6 4
eléctrica

Examen radiografico: zona radio lucida en cara mesial, zona radio opaca en cara
oclusal obliteracién del espacio correspondiente a los conductos radiculares a nivel de
tercio medio y apical. Espacio del ligamento periodontal disminuido.

HC4 del siete 32

Antecedentes del diente: hace 3 afios observé que se extruia el
diente e iniciaba con movilidad, le dolia a la presién, masticacién y a
los estimulos térmico (calor).

Persistia un dolor leve en gran parte del dia y se quitaba en ocasiones
de forma espontdnea durante poco tiempo, o tomaba analgésico
(Naproxeno) para mitigarlo.

Al momento de la consulta refiere movilidad y dolor al presionarse o
masticar y solo al estimulo térmico (calor).

No refiere haber tenido traumatismo en el diente.

Examen clinico: aumento de volumen y cambio de color a rojo, sondeo de +8 mm.
Movilidad segundo grado. Sarro supra y sub gingival. Extrusion, diastema a distal.

Pruebasde = Diente examinado | Diente testigo 42

sensibilidad 32
Frié - -
Calor + -
por segundos

Percusion + -

Horizontal intenso
[ Percusién | + -

vertical intenso
Prueba 6 4

eléctrica

Examen radiografico: zona radio lucida extensa al tercio cervical, medio y apical,
espacio del conducto radicular amplio en tercio cervical y obliterado en tercio apical.
Defecto 6seo vertical.
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HC4 del diente 31

Antecedentes del diente: Hace 3 afios observé que se extruia el
diente al mismo tiempo que el diente 32. Presentaba movilidad, le
dolia a la presi6n, masticacion y a los estimulos térmico (calor).

El dolor se presentaba de forma irradiada a la zona, punzante,
constante, y en gran parte del dia. Se mitigaba en ocasiones de
forma espontdnea, o tomaba analgésico (Naproxeno).

Al momento de la consulta refiere movilidad y dolor al :
presionarse o masticar y al estimulo térmico de calor irradiado al :
diente vecino 32.

No refiere haber tenido traumatismo en el diente.

Examen clinico: presenta aumento de volumen y cambio de color a rojo de la encia
marginal y papilar, presenta extrusion del diente, sarro supra e infra gingival,
profundidad al sondeo de + 6 y movilidad segundo grado.

Pruebas de Diente Diente testigo
sensibilidad examinado 31 4

Frio - -
Calor + -
+ 30 segundos
Percusion + -
Horizontal

Percusion + -
vertical

Prueba 6 4
eléctrica

Examen radiografico: defecto 6seo vertical, zona radio lucida extensa al tercio cervical
y medio, espacio del conducto radicular amplio en tercio cervical, medio y obliterado
en tercio apical. Ligera inclinacidn hacia distal del 4pice.
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S7Diagndstico

Considerando los elementos presentados, y haciendo referencia al International
workshop para la clasificacion de enfermedades y condiciones periodontales de 1999.
Se llego al diagndstico periodontal clasificindolo como periodontitis crénica moderada
generalizada, periodontitis crénica leve localizada de los dientes 36, 41, 42, 43, 47 y
periodontitis crénica severa localizada de los dientes 32, 31. ¥

En el drea de endodoncia, basdndonos en la clasificaciéon de enfermedades pulpares
propuesta por el Dr. Mario Roberto Leonardo y del Dr. Carlos Estrela, se diagnostico
como pulpitis crénica a los dientes: 26, 31, 32, 36. "' 9 As{ como, degeneracion
pulpar cdlcica de los dientes 16, 26, 27. '”

Se realiz6 un diagndstico de presuncion de granuloma pidgeno, en los dientes 11 y 22,
debido a que en la zona se presentaba una alteracion de tejido con caracteristicas de la
patologia antes mencionada. “'¥

Se determiné que la causa de la enfermedad periodontal presentada por la paciente fue
debido a la placa dento bacteriana.

El prondstico que se establecié para el caso fue de; favorable en general, reservado para
los dientes 32, 31 y malo para los dientes 18 y 28.

Se realiz6 un plan de tratamiento por fases, de acuerdo al diagndstico presentado.

En la primera fase, se pidié una inter consulta al médico familiar debido al sobre peso
que presentaba en el momento.

Se le instruy6 con la técnica de cepillado, utilizacion de hilo dental, y alimentos que
favorecen a la eliminacién de P.D.B. De igual forma se le indicé la diversidad de
auxiliares de limpieza que podria emplear.

Se le indic6 que acudiera a la clinica a sus citas semanales para registrar el indice de
P.D.B.

Se propuso ferulizar por 16 semanas con férula semi rigida con composite
correspondiente a los dientes 33 — 42, segin lo propuesto por el Dr. Andreasen. "'

Se realizé raspado y alisado corono - radicular, pulido coronal, la realizacién de
biopulpectomia de los dientes 26, 36, 31, 32. Y la realizacion de revaloracion de fase L.

En la segunda fase, se propuso la realizacién de curetaje abierto con la colocacion de material
de relleno DFDBA y plasma rico en factores de crecimiento para los dientes 32 y 31.

Curetaje abierto con remodelado 6seo de los dientes 17, 16, 14. Con extraccion del diente 18.

Curetaje abierto con remodelado 6seo de los dientes 13, 12,11, 21, 22 y obtencidn para biopsia
del presunto granuloma pidgeno de los dientes 11 y 21, con probable frenilectomia.

Curetaje abierto con remodelado dseo de los dientes 27, 26, 25 con extraccion del diente 28.
Revaloracion.

En Ia tercera fase, se recomendaron citas de mantenimiento y remision al servicio de operatoria
dental y protesis.
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5.8.1 Tratamiento de fase I

Se le instruy6 al paciente una técnica especifica de cepillado dental. Asi como, la
utilizacion de hilo dental y auxiliar de limpieza.

Posteriormente se procedid a realizar raspado y alisado corono radicular con
curetas especificas y pulido coronal con cepillo de profilaxis y pasta abrasiva.

Se realiz6 la colocacién de una férula semi rigida en cara vestibular desde los
dientes 33 al 42.

Se realizé Biopulpectomia del diente 26 tomando conductometrias de los conductos
MV a 19mm con una lima #15, DV a 20.5 mm con lima #15. y Pa 20mm con lima #20.
se realizo trabajo biomecdnico técnica corono apical y fuerzas balanceadas. El cono
maestro fue para conducto MV #35, DV #40, Pa #45. se obtur6 con técnica de
condensacion lateral con gutapercha y cemento a base de hidréxido de calcio. Se colocd
obturacion temporal en la cavidad de ionémero de vidrio.

il

Biopulpectomia del diente 36; se observa obliteraciéon en el tercio apical de los
conductos mesiales en donde después de realizar cavidad de acceso y localizar los
conductos, el conducto MV no eran permeable en el tercio apical, por lo cual al ingresar
con lima flex —-R #6 hubo fractura en la punta del instrumento por lo cual se decidié
instrumentar el tercio cervical y medio con técnica corono apical. Se logré pasar el
instrumento fracturado e instrumentar el tercio apical. Se tomé la conductometria del
MYV 19 mm lima #15, MLi a 18.5mm lima #15 y distal a 18mm lima #20. Se realiz6
trabajo biomecdnico corono apical con técnica rotatoria sistema protaper. El cono
maestro fue en el conducto MV #30, MLi #30 Distal #45. Se obturé con técnica Mc
spadden y con cemento a base de hidréxido de calcio.
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Se realizé tratamiento de Bio pulpectomia del diente 32, se realiz6 cavidad de acceso y
se instrumentd tercio cervical y medio con técnica corono apical, se irrigd con solucién
de hipoclorito de sodio al 2.6%. Se medic6 el diente con hidréxido de calcio en la
primera cita, debido a que el tiempo de clinica habia terminado. En la segunda sesion se
tomd la conductometria a una longitud de 20mm con lima #15.se realizé trabajo
biomecdanico del tercio apical. La punta maestra fue #30. Se obturé con técnica de
condensacion lateral con gutapercha y cemento a base de hidréxido de calcio.

Se realizé al mismo tiempo la Biopulpectomia del diente 31 tomando su longitud de
trabajo a 18.5mm con lima #15. Se realizd trabajo biomecdnico con técnica corono

apical y fuerzas balanceadas. Punta maestra fue #30. Se obturé con técnica de
condensacion lateral con gutapercha y cemento a base de hidréxido de calcio.

!

Terminando los procedimientos previos correspondientes a la fase I, se realizé una
segunda valoracion.
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Periodontograma de revaloracion de fase I
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Fotografias clinicas de revaloracion fase I

Fotografias en Oclusion
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5.8.2 Fase II

e Se realizé curetaje abierto 18,17, 16,14 con extracciéon del diente 18 y
remodelado 6seo.

Incisién Levantamiento de colgajo Sutura

e Se realiz6 curetaje abierto de los dientes 13,12, 11, 21 con eliminacién de
granuloma piégeno y su obtencién para biopsia, remodelado 6seo y
frenilectomia.

Incisién Levantamiento de colgajo Degranulacién

¢ Curetaje abierto de los dientes 28, 27, 26, 25, 24 con extraccion del diente 28 y

remodelado dseo.
. I“ . ‘ ;

Incisién Levantamiento de colgajo Sutura
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Se realiz6 curetaje abierto y colocé material de relleno DFDBA y plasma rico en
factores de crecimiento en el defecto dseo correspondiente a los dientes: 32 y 31.

Colocacion de material
De relleno DFDBA

Incision

Colocacion del plasma rico en
factores de crecimiento en
forma de gel.

5.8.2.1 Control Radiografico de los dientes 32 y 31.

A

Radiografia inicial radiografias posquirlirg-ica.
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Radiografia de control al mes radiografias de control 3 meses

L

i
T,
o

Radiografia de control 6 meses radiografias de control 12 meses

Radiograffa de control 18 meses
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Terminando los procedimientos correspondientes a la fase II, y posterior al seguimiento
clinico y radiogrifico de los dientes 32 y 31 durante 18 meses, se realiz6 una tercera
valoracidn.

Periodontograma de revaloracion de fase II
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Fotografias clinicas de revaloracion de fase I1

Panoramica

Oclusal superior Acercamiento superior

Acercamiento Inferior

Fotografias en Oclusion
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Con un seguimiento de 21 meses del caso presentado, las condiciones clinicas y
radiogréficas actuales son las siguientes:

Periodontograma de revaloracion de fase III

.I.liL HH
uhl“l P ir ,' 4

L YAV AT

53



Caso Clinico

Fotografias clinicas de revaloracion de fase I11

Oclusal Inferior Acercamiento inferior
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Fotografias en Oclusion

Acercamientos vestibulares
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Acercamientos palatinos y linguales

Control Radiogréfico de los dientes 32 y 31.

Radiografia inicial radiografia de control actual radiografia de control actual
region de centrales region de lateral y canino
inferiores inferiores
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Conclusion

El Plasma rico en factores de crecimiento es un compuesto natural que puede

representar una alternativa mas para un procedimiento de regeneracion tisular u 6sea.
(123)

La literatura hace referencia acerca de los efectos positivos del plasma rico en factores
de crecimiento durante el procedimiento quirirgico como son: mejora la estabilidad
inicial del tejido injertado en el 4rea receptora debido a sus propiedades de adhesividad
tisular, favorece la liberacién de otros factores de crecimiento, disminuye la reacciéon
inflamatoria, asi como del sangrado post operatorio, favorece la cicatrizacion. > ©?

Se conoce, que los diferentes componentes del plasma rico en factores de crecimiento
trabajan de forma sinérgica para incrementar la proliferacion y diferenciacidon de células
endoteliales y células madre mesenquimales, actuando como un estimulo en la
regeneracion tisular u ésea.'”

Basdndose en una preparacion autéloga con concentraciéon de factores de crecimiento,
principalmente PDGF, VEGF, TGF-B, AFGF y bFGF, IGF-1 y IGF-II, EGF. ° a partir
del secuestro de plaquetas, le confiere al sitio quirtirgico la habilidad de regenerar el
sitio lesionado, por medio de la quimiotaxis, angiogénesis, mitogénesis. ¥

Diversos estudios coinciden en que la administracion en forma de gel de los factores de
crecimiento, especialmente cuando se trabaja en un lecho quirdrgico abierto, favorece a
una mejor disolucion en el tejido. ¢

El efecto del PRP después de su administracion se prolonga por 3 dias segin Weibrich-
Marx. &

Soffer considera que la aplicacion del concentrado plaquetario incrementa la actividad
fisioldgica de todos los grupos de células involucradas en la reparacién y regeneracion
tisular, posiblemente debido a un efecto sinérgico de todos los factores de crecimiento
existentes en el concentrado plaquetario. '*'

La concentracion plaquetaria 6ptima del plasma rico en plaquetas todavia no ha sido
descrita, sin embargo se ha sugerido que mientras presenten concentraciones por debajo
de 1, 000,000/ul presentan un efecto sub 6ptimo, concentraciones superiores a esa
concentracion podrian tener paradéjicamente efectos inhibitorios.'”

Lynch realizé un estudio, utilizando trece perros Beagle. De ese estudio, concluyd que
la regeneracion de hueso y cemento fue de 5 a 10 veces mayor que en los sitios control
donde no se usaron factores de crecimiento, también observé un ligamento periodontal
de dimensiones adecuadas y en ningin caso hubo anquilosis. '

Anitua y cols, han utilizado PRP+hueso autégeno con resultados significativamente
mejores, desde el punto de vista de la regeneraciéon y maduracién ésea con respecto al
grupo control y exento de riesgos para el paciente. '

Lo expuesto es apoyado por Marx, quien menciona que puede mejorar el tratamiento
adicionando PRP a los injertos ¢seos que utilizarlos solos. Por otro lado, este tipo de
estudios se deben apoyar con mds investigaciones.
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La posibilidad de realizar estudios histolégicos en humanos es limitada y los modelos
animales son necesarios para evaluar la seguridad y eficacia de los protocolos para la
regeneracion periodontal. '*°

El plasma rico en factores de crecimiento se estd utilizando actualmente de muchas
maneras, una de ellas es con la inclusiéon de material de relleno como aloinjerto y/ o
xeno injerto, usados habitualmente en la préctica clinica, para el aumento del reborde
alveolar o en regeneracion tisular guiada, comportdndose principalmente como material
osteoconductivo e inductivo. '*

Podemos afirmar que el plasma rico en factores de crecimiento es un producto de
ingenieria tisular, del que hasta nuestros dias no se ha descrito efecto secundario alguno
y que ofrece al profesional beneficios que justifican su empleo. ***

En el caso clinico presentado, se utiliz6 la técnica de Plasma rico en factores de
crecimiento basado en los trabajos de (Froum 1976, Matras 1982, Lynch 1989,
Tayapongsak 1994, Slater 1995, Whitman 1997, Marx 1998, Anitua 1999, Kassolis
2000, Aghaloo 2002, Kim 2002, Robioni 2002, Camargo 2002, Rodriguez 2003,
Lekovic 2003, Anitua 2004, Fennis 2004, Oyama 2004, Mercks 2004, Banach 2006,
Ki-Tae Koo 2007).*** con la adicion de un material de relleno DFDBA. posterior al
curetaje y eliminacién de tejido granulomatoso, favoreciendo la formacién de hueso y
de ligamento periodontal y cemento; lo cual no podemos saber de manera clinica, se
requiere corte histoldgico para poder aseverarlo.

Radiograficamente se observa mejoria del aspecto radiografico periodontal, de los
dientes 32 y 31. Comparativamente a la radiografia de inicio, exististe aumento en la
altura dsea en tercio apical y tercio medio de los dientes 32 y 31. conjuntamente con el
area correspondiente de la existencia para el espacio del ligamento periodontal.

Respecto a la movilidad, ésta disminuy6 para el diente 32 de grado I a grado 1 y para el
diente 31 de grado II a normal. Asi mismo, las condiciones de la encia mejoraron en
cuanto a color, textura y consistencia.

El prondstico sigue siendo reservado, ya que depende mucho de mantener la higiene
oral adecuada por parte del paciente.

Con las evidencias cientificas actuales que apoyan este material, es posible afirmar que
el plasma rico en factores de crecimiento afiadiendo un material de relleno permite la
neo formacién de hueso, de cemento y ligamento periodontal, ademds de favorecer el
proceso de regeneracion.

Por otra parte es importante que el cirujano dentista o especialista conozca este producto
y revise la literatura existente. y pueda brindarle al paciente una terapia alternativa
autéloga.

Con la experiencia obtenida de este caso clinico asi como la revision de la literatura
respectiva, concluyo que es mejor utilizar esta técnica de manipulacion de factores de
crecimiento mezcldndolo con un material de relleno para mantener el espacio y permitir
la repoblacion celular de los sitios intervenidos quirtirgicamente.
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En lo personal, es posible afirmar que el manejo del PRFC es muy préctico ya que una
vez presentado en gel, es facil adosarlo al defecto sin el inconveniente de desgarrarlo o
no poderlo fijar o contornear al diente que presenta el defecto 6seo. Es facil mezclarlo
con algin tipo de injerto 6seo y una vez mezclado poderlo llevar al defecto sin el riego
de perder el material de relleno al tratar de compactarlo o afrontar los colgajos. Presenta
mejor condicidn posquiridrgica de los tejidos, menor incomodidad para el paciente.

El PRFC es una alternativa a la gama de materiales que existen actualmente y que puede

ser empleado con buenos resultados, teniendo siempre en consideracion los elementos
de diagndstico correspondientes.
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