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RESUMEN: Evaluar el proceso de reparacion alveolar en ratas sometidas a cirugia de simulacro u ovariectomizadas
tras el relleno alveolar con coagulo o con biosilicato cristalino. Sesenta ratas Wistar fueron divididas en cuatro grupos
(n=15) de acuerdo con el tratamiento: Grupo 1- ratas sometidas a cirugia de simulacro con alveolos rellenados con coagulo;
Grupo 2- ratas sometidas a cirugia de simulacro con alveolos rellenados con biosilicato cristalino; Grupo 3- ratas
ovariectomizadas con alveolos rellenados con coagulo; Grupo 4- ratas ovariectomizadas con alveolos rellenados con biosilicato
cristalino. Después de 7, 14 y 28 dias, los animales fueron sacrificados, se tomaron muestras éseas que fueron tefiidas con
hematoxilina-eosina y analizadas al microscopio para realizar un analisis histomorfométricos. Los mayores porcentajes de
formacion de hueso se presentaron en los grupos 1 (32 % a los 7 dias, 46 % a los 14 dias y 83.5 % a los 28 dias) y 4 (27,1
% a los 7 dias, 41,1 % a los 14 dias y 79,7 % a los 28 dias). En los alveolos rellenados con coagulo, las ratas sometidas a
cirugia de simulacro mostraron los mejores resultados, mientras que, en los alveolos rellenados con biosilicato, las ratas
ovariectomizadas tenian porcentajes significativamente mayores. En este estudio, el biosilicato cristalino se comporté como
un biomaterial adecuado para la reparacion 6sea, favoreciendo la osteoconduccion.

PALABRAS CLAVE: histomorfometria, osteoporosis, ratas Wistar, silicatos.

INTRODUCCION

Los substitutos 6seos han sido ampliamente uti-
lizados con el objetivo de minimizar las limitaciones
que aparecen después de grandes pérdidas de es-
tructuras 6seas o en los casos de tejidos 6seos de

neoformacion 6sea por las células osteoblasticas pre-
sentes en el biomaterial.

El injerto de hueso autdgeno es el unico que

baja calidad (Wang & Yeung, 2017).

Segun Hasan et al. (2018), estos biomateriales
deben ser oseointegrables, es decir, tener la capaci-
dad de unirse quimicamente a la superficie del lecho
6seo receptor con ausencia de tejido
fibroso;osteoconductores, sosteniendo el crecimiento
6seo en la superficie; osteoinductores, promoviendo
la diferenciaciéon de células mesenquimales
pluripotenciales del lecho receptor en células
osteoblasticas y deben todavia presentar la capaci-
dad de ser osteogénicos para que ocurra la
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satisface todos estos requisitos, mientras que, los subs-
titutos 6seos artificiales o sintéticos solamente presen-
tan las propiedades de oseointegracion vy
osteoconduccion (Costantino & Friedman, 1994;
Cypher & Grossman, 1996).

Idealmente los materiales artificiales deben ser
biocompatibles, no téxicos, activos y deben sufrir
remodelacion, favoreciendo la neoformacion de tejido
6seo. Mecanicamente tales biomateriales deben te-
ner resistencia y elasticidad similares al lecho recep-
tor o tejido 6seo, debiendo ser de facil aplicacion,
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adaptacion y estar disponibles en cantidad adecua-
da y en cualquier tiempo. Por este motivo, se han
desarrollado numerosas investigaciones buscando la
obtencion de biomateriales que presenten caracte-
risticas semejantes al hueso humano y que puedan
ser utilizados en diferentes situaciones (Pina et al.,
2018).

Recientemente se ha desarrollado en la Univer-
sidad Federal de San Carlos (UFSCar) en Brasil, un
biovidrio perteneciente al sistema Na,0-CaO-SiO,-
P,O,, 100 % cristalino denominado “Biosilicato® (Pl
0300644-1) para la aplicacion en areas médicas y
odontoldgicas. Este biovidrio viene siendo evaluado
como sustituto éseo en diferentes situaciones, presen-
tando resultados prometedores para ser usados en la
clinica odontolégica (Moura et al., 2007; Azenha et al.,
2010; Roriz et al., 2010; Azenha et al., 2015). Los re-
sultados sugieren que el biosilicato cristalino es
biocompatible cuando se coloca en el interior de
alvéolos dentales y que esta biocompatibilidad puede
aumentar la formacion 6sea después de la extraccion
dental.

Tedfilo et al. (2003) estudiaron el comportamien-
to del biovidrio en alvéolos de ratas con osteoporosis
experimental inducida mediante ovariectomia, conclu-
yendo que las mismas presentaron un retardo acen-
tuado en la formacion de nuevo hueso. Los estudios
de la formacién 6sea en pequeios animales con con-
diciones sistémicas alteradas, como la osteoporosis
son de extrema importancia para el desarrollo de nue-
vos biomateriales (Wu et al., 2016).

El objetivo de este trabajo fue evaluar el proce-
so de reparacion alveolar de ratas ovariectomizadas
después del llenado con biosilicato cristalino a través
de un analisis clinico e histomorfométrico.

MATERIAL Y METODO

Animales de experimentacion. Para este estudio se
utilizaron sesenta ratas hembra (Rattus norvegicus,
variedad Wistar), con pesos entre 200 y 300 gramos
procedentes del Bioterio de la Facultad de Odontolo-
gia de Ribeirao Preto (Brasil). Segun la técnica quirdr-
gica empleada, se establecieron dos intervenciones:

Treinta ratas fueron sometidas a ovariectomia
y otras treinta fueron incluidas en el grupo de cirugia
de simulacro (sham surgery).

Ovariectomia. El grupo de ratas sometidas a
ovariectomia fueron intervenidas por via dorsal se-
gun el siguiente protocolo:

1. Se anestesia del animal con isoflurano al 1,5 % con
una mezcla de oxigeno/oxido nitroso 30 % : 70 % y se
coloca en posicidon prona sobre una placa calefactora
conectada a un termdémetro rectal manteniendo la tem-
peratura corporal dentro de los 37+0,5 °C.

2. Se administra carprofeno 5 mg/kg de peso corporal
diluido en solucioén salina por via subcutanea enla cara
lateral del cuello del animal para el alivio del dolor
postoperatorio.

3. Se afeita un area de 4x4 cm cefalicamente desde la
cresta iliaca. Posteriormente se lava el area afeitada
con solucion antiséptica.

4. Se realiza una incision de 2-3 cm en la linea media
con diseccion de la piel de la fascia subyacente. Se
hace una nueva incision a través de la fascia, un cen-
timetro lateral de la linea media. A continuacion se rea-
liza una diseccién roma lateralmente debajo de esta
fascia hasta llegar a la cavidad abdominal.

5. Con unas pinzas se agarra el tejido adiposo que
rodea al ovario en la cavidad abdominal y se saca.
Se identifica el ovario y se ligan los cuernos uterinos
y los vasos a 0,5-1 cm proximalmente de esta es-
tructura. Seguidamente se corta el ovario y se liga el
tejido adiposo, aposicionando el tejido restante de
vuelta a la cavidad abdominal.

6. Se cierran las heridas con una sutura
monofilamento. Tras la recuperaciéon de la aneste-
sia, se coloca al animal en una jaula calentada a unos
25-27 °C durante al menos 2 horas después de la
cirugia.

7. Veinticuatro horas después de la cirugia, se in-
yecta al animal por via subcutanea carprofeno 5 mg
/kg de peso corporal diluidos en solucién salina.

En las ratas sometidas a la ovariectomia, des-
pués de la cirugia, su dieta fue sustituida por una
racion especial con calcio al 0,1 % y fosforo al 0,5 %
con el objetivo de disminuir la masa 6sea de estos
animales. Después de 6 semanas tras la
ovariectomia y las cirugias de simulacro, en cada
animal se procedi6 a la extracciéon de incisivo central
superior. A continuacioén, las ratas fueron distribui-
das de acuerdo con los siguientes cuatro grupos:
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Grupo 1. (Cirugia de simulacro + Coagulo). Com-
puesto por 15 ratas sometidas a cirugia de simulacro con
el alvéolo relleno de coagulo.

Grupo 2. (Cirugia de simulacro + Biosilicato cristali-
no). Constituido por 15 ratas sometidas a la cirugia de simu-
lacro con el alvéolo rellenado por biosilicato cristalino.

Grupo 3. (Ovariectomia + Coagulo). Formado por
15 ratas sometidas a la cirugia de simulacro con el al-
veolo relleno de coagulo.

Grupo 4. (Ovariectomia + Biosilicato cristalino).

Configurado por 15 ratas sometidas a la cirugia
de ovariectomia con el alvéolo rellenado por biosilicato
cristalino.

Todos los procedimientos se realizaron de acuer-
do con las reglas del Consejo Brasilefio de Control de
Experimentacion Animal (CONCEA) y fueron aprobados
por el Comité Etico de Uso y Bienestar Animal (CEUA)
de la Universidad de Sao Paulo de Brasil (niumero
11.1.211.53.5).

Biomaterial utilizado. El biosilicato cristalino (Biosilicate®)
es una vitro-cerdmica bioactiva totalmente cristalizada del
sistema cuaternario con la siguiente formula Na,0-CaO-SiO,-
P,0, proporcionada por el Laboratorio de Materiales Vitreos
(LaMaV) del Departamento de Ingenieria de Materiales,
Universidad Federal de San Carlos, Sao Paulo, Brasil. Esta
compuesto por silice de alta pureza junto con carbonato de
calcio, carbonato de sodio y fosfato de sodio. Es un
biomaterial relativamente facil de cortar y perforar que per-
mite la fabricacién de implantes con diferentes formas para
propositos especificos.

Estudio histomorfométrico. Para cada grupo, se esta-
blecieron 3 periodos de evaluacién a los 7, 14 y 28 dias
de la extraccion dental en los animales. En cada grupo
(n=15), se sacrificaron 5 ratas en cada uno de los 3 pe-
riodos evaluados: a los 7 dias (n=5), a los 14 dias (n=5)
y a los 28 dias (n=5). Se procedié al procesamiento
histolégico para lo que se obtuvieron 20 cortes distancia-
dos uno del otro por un intervalo de 60 mm de cada re-
gion a ser estudiada. Cada alvéolo fue dividido en tres
tercios: coronal, medio y apical. Las muestras fueron te-
Aidas con la tincion clasica de hematoxilina-eosina. El
analisis cuantitativo de cada muestra tisular se realizé
con un microscopio Leica DM LB2 (Leica Microsystems
Wetzlar GmbH, Wetzlar, Germany) con una camara digital
Leica DFC 280 (Leica Microsystems Wetzlar GmbH,
Wetzlar, Germany), siendo las imagenes procesadas con
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el programa “DFCTwain for PC version 7.7.1” (Leica
Microsystems Wetzlar GmbH, Wetzlar, Germany),
obteniéndose la fraccion de volumen del hueso neoformado
y el porcentaje de tejido conectivo en el interior del alvéolo.
Los cortes histoldgicos fueron visionados al microscopio con
objetivos de 20X y 40Xy, en cada alvéolo, se analizaron 15
campos microscopicos (5 campos en cada tercio) con la
ayuda de una rejilla tipo Merz colocada sobre los cortes.
Esta cuadricula modificada consiste en un cuadrado que li-
mita el area de prueba y que contiene 100 cruces de lineas
que se utilizan para contar puntos sobre una determinada
estructura histolégica. Conociendo el area cubierta por la
rejilla es posible estimar la densidad volumétrica del tejido
0seo en los diferentes periodos de estudio.

Estudio Estadistico. El andlisis estadistico se realizé con
el programa estadistico Assistat para Windows, version por-
tuguesa (Silva FAS, Universidad Federal de Campina Gran-
de, Brasil) con prueba no paramétrica de Mann-Whitney
(p<0,05).

RESULTADOS

Estudio Clinico. En el estudio clinico no se observé
ninguna sefial clinica de inflamacién o infeccion, per-
maneciendo los animales clinicamente sanos.

Estudio Histomorfométrico
Evaluacion a los 7 dias

Grupo 1: Cirugia de simulacro + Coagulo- Tejido
conjuntivo cicatricial rico en fibroblastos, capilares y hueso
neoformado. El alvéolo aparecia parcialmente rellenado por
delicadas trabéculas 6seas inmaduras y coagulo sanguineo
en organizacion (Fig. 1).

Grupo 2: Cirugia de simulacro + Biosilicato-
Trabéculas éseas inmaduras en proceso de formacién con-
tigua al material utilizado, conteniendo todavia tejido
conjuntivo con bajas cantidades de coagulos sanguineos
(Fig. 2).

Grupo 3: Ovariectomia + Coagulo- Gran cantidad de
tejido conjuntivo, coagulos, trabéculas 6seas inmaduras y
muchos fibroblastos (Fig. 3).

Grupo 4: Ovariectomia + Biosilicato- Extensas areas
de tejido conjuntivo y coagulos en las proximidades del
biosilicato con formacion de nuevas trabéculas 6seas (Figs.
4ayb).
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Fig. 1. Grupo de cirugia de simulacro + Coagulo a los 7 dias.
Tejido conectivo rico en fibroblastos, capilares y huesonuevo
(trabéculas 6seas). A: Tejido conectivo; B: Hueso recién for-
mado; C: Coagulo. (H-E 20X).

e
Fig. 2. Grupo de cirugia de simulacro + Biosilicato a los 7
dias. Trabéculas éseas inmaduras en contacto con el
Biosilicato (flecha) y tejido conectivo con poca cantidad de
coagulo sanguineo. A: Tejido conectivo; B: Hueso recién for-
mado; V: Particula del Biosilicato. (Tincién H-E 20X).

Evaluacién a los 14 dias

Grupo 1: Cirugia de simulacro + Coagulo-
Trabéculas 60seas mas gruesas envueltas por
osteoblastos (Fig. 5).

Grupo 2: Cirugia de simulacro + Biosilicato- Dis-
minucion de la cantidad de tejido conjuntivo y un es-
trecho contacto de la superficie del biosilicato con el
tejido 6seo neoformado (Fig. 6).
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Fig. 3. Grupo ovariectomia + Coagulo a los 7 dias. Tejido
conectivo y coagulo en contacto con las particulas del
biomaterial. Inicio de la formacién ésea. A: Tejido conectivo;
B: Hueso; C: Coagulo. (H-E 20X).

|

Grupo 3: Ovariectomia + Coagulo- Disminucion
del tejido conectivo y pequefias areas de coagulo. La
mayor parte del defecto aparecia rellenado por hueso

(Fig. 7).

Grupo 4: Ovariectomia + Biosilicato- Tejido 6seo
en intimo contacto con el biosilicato, siendo conside-
rado biocompatible y sin efectos negativos (Fig. 8).

Evaluacion a los 28 dias

Grupo 1: Cirugia de simulacro + Coagulo-Se
encontréo una completa formacion ésea, con peque-
fas cantidades de tejido conjuntivo maduro (Fig. 9).

Grupo 2: Cirugia de simulacro + Biosilicato-Hue-
so tanto en contacto con el biosilicato como entre las
particulas del mismo. El biosilicato cristalino presento
biocompatibilidad y osteointegracion (Fig. 10).

Grupo 3: Ovariectomia + Coagulo- Acentuada
formacion de hueso, con pequefas areas de tejido
conectivo en el interior del tejido mineralizado y coa-
gulos (Fig. 11).

Grupo 4: Ovariectomia + Biosilicato-El tejido
6seo neoformado se encontrd en toda la extension del
alvéolo y en contacto con el biomaterial (Fig. 12).

Analisis Histométrico. En la Tabla | se muestra el
tejido 6seo (expresado en porcentajes) encontrado en
los 3 periodos evaluados tras la extraccion dental (7,
14 y 28 dias).
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Fig. 4. A. Grupo ovarlectomla + B|0$|I|cato a Ios 7 dias. Presencia de areas con coagulo en Ia proximidad de los granulos de
Biosilicato. A: Tejido conectivo; C: Coagulo; V: Particulas del Biosilicato. (H-E 20X). B. Grupo ovariectomia + Biosilicato a
los 7 dias. Extensa area de tejido conectivo (flecha) y la presencia de areas con en la proximidad de los granulos de
Biosilicato. A: Tejido conectivo; C: Coagulo; V: Particulas del Biosilicato. (H-E 40X).

Fig. 5. Grupo de cirugia de simulacro + Coagulo a los 14
dias. Trabéculas de hueso maduro y tejido conectivo y coa-
gulo en menor cantidad. A: Tejido conectivo; B: Hueso. (H-E
20X).

A los 7 dias de evaluacién, los grupos 1y 4
presentaron los mejores resultados (32 % y 27,1 %
respectivamente, aunque sin diferencias
estadisticamente significativas (p>0,05) entre ellos.
Por el contrario, entre los grupos 2 (19,4 %) y 3
(13,7 %) si se encontré relacidon estadisticamente
significativa (p<0,05). A los 14 dias de evaluacion,
no se observo asociacion estadisticamente signifi-
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Fig. 6. Grupo de cirugia de simulacro + Biosilicato a los 14
dias. Menor cantidad de tejido conectivo e intimo contacto
entre el biosilicato y el tejido éseo recién formado. A: Tejido
conectivo; B: Hueso; V: Biosilicato. (H-E 20X).

cativa entre los grupos 1 (46 %) y 4 (41,1 %). Sin
embargo, se hallaron diferencias estadisticamente
significativas (p<0,05) al comparar los grupos 2 (32,5
%) y 3 (26 %). Finalmente, a los 28 dias de evalua-
cion, se constato relacion estadisticamente signifi-
cativa (p<0,05) entre los grupos 1 (83,5 %) y 3 (60,5
%) y entre los grupos 2 (64,2 %) y 4 (79,7 %) entre
Si.
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Fig. 7. Grupo ovariectomia + Coagulo a los 14
dias.Trabéculas de tejido 6seo entremezcladas por tejido = s 1)
conectivo y pequefias areas de coagulo. A: Tejido conectivo;  Fig. 10. Grupo de cirugia de simulacro + Biosilicato a los 2
B: Hueso; C: Coagulo. (H-E 20X) dias. Tejido 6seo en intimo contacto con la superficie y entre
las particulas de biosilicato. Tejido conectivo en poca canti-
dad. A: Tejido conectivo; B: Hueso; V: Particulas de
biosilicato.(H-E 20x).
ﬁ'f" .

Fig. 8. Grupo ovariectomia + Biosilicato a los 14 dias. Parti-
culas de biosilicato en contacto directo con el tejido 6seo
recién formado. Pocas areas de tejido conectivo. A: Tejido
conectivo; B: Hueso recién formado; V: Particulas del
Biosilicato. (H-E 20x).

Fig. 11. Grupo ovariectomia + Codagulo a los 28 dias.Extensa
formacion de hueso con discretas areas de tejido conectivo y
coagulo. A: Tejido conectivo; B: Hueso; C: Coagulo.(H-E 20x).

P g L AEY Fig. 12. Grupo ovariectomfé + Biosilicato a los 28 dias.zG:(an
Fig. 9. Grupo de cirugia de simulacro + Coagulo a los 28  cantidad de tejido 6seo recién formado en toda la extensién
dias. Formacion 6sea completa con poca cantidad de tejido  del alvéolo y en contacto con fragmentos de biosilicato. B:
conectivo maduro (flecha). B: Hueso. (H-E 20x). Hueso maduro; V: Particulas de biosilicato. (H-E 20x).
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Tabla |. Porcentaje (%) de tejido 6éseo después de 7, 14y 28 dias
tras la colocacion del biomaterial o del coagulo.

Periodos de evaluacion

Grupos 7 dias 14 dias 28 dias
1. CS + Coagulo 32% 46% 83,5%"°
2. CS + Biosilicato 19,4%° 32,5%°% 64,2%"
3. OV + Coagulo 13,7%° 26%32 60,5%°

DISCUSION

Los defectos resultantes de traumas, ocasiona-
dos por resecciones 6seas como consecuencia de
patologias y en la recuperacion de margenes o areas
reabsorbidas con el paso del tiempo que necesiten de
rehabilitacion, son algunos de los ejemplos donde los
substitutos dseos pueden ser aplicados.

Frente a esas necesidades y con el fin de dis-
minuir la morbilidad que las técnicas autégenas pue-
den causar en los individuos, el objetivo de este estu-
dio fue evaluar la respuesta biolégica de un biosilicato
cristalino recientemente desarrollado y que ha presen-
tado resultados favorables. ElBioglass45S5® es con-
siderado el vidrio bioactivo que presenta las mejores
caracteristicas para uso en el area de salud, siendo
ampliamente probado en situaciones in vitro e in vivo
como control de otros biomateriales.

Cuando las particulas de los biovidrios presen-
tan en su superficie la formacion de capas de
hidroxiapatita, permiten que los osteoblastos y los
constituyentes organicos sean atraidos, con la conse-
cuente formacién de un sustrato con composicion qui-
mica semejante al tejido 6seo (Azenha et al., 2010).
La completa cristalizacion del biovidrio (biosilicato cris-
talino) y la aplicacién de este nuevo biosilicato cristali-
no en las investigaciones ha demostrado que este
material sintético presenta caracteristicas similares o
incluso superiores al Bioglass45S5® (Granito et al.,
2009). Este biomaterial fue inicialmente utilizado y pro-
bado en el tratamiento de la hipersensibilidad
dentinaria. Ademas también ejerce actividad
antimicrobiana, lo que puede ser considerado como
una gran ventaja cuando se utiliza en las grandes re-
construcciones maxilares por la amplia gama de
microorganismos presentes en la cavidad bucal
(Tirapelli et al., 2011; Martins et al., 2011).

Sin embargo, pocos estudios han evaluado el
comportamiento de los biovidrios en ratas
ovariectomizadas y con dietas pobres en calcio. El
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desarrollo del presente estudio se basé en los traba-
jos desarrollados por Tedfilo et al. siendo los proce-
dimientos quirurgicos y el tratamiento dispensado a
los animales ejecutado de forma bastante similar. En
ese trabajo los autores afirman que la cirugia de
ovariectomia asociada a la dieta pobre en calcio in-
duce la pérdida 6sea con el consiguiente desarrollo
de la osteoporosis dos veces mas pronunciada en el
hueso alveolar que en la region de la tibia. Segun
sus conclusiones, la masa 6sea sufre una pérdida
de hasta 35 % en la quinta semana después de la
ovariectomia y tiende a continuar hasta la 112 sema-
na. En nuestro estudio, la extraccion de los incisivos
superiores y la implantacién del biosilicato cristalino
fueron realizadas después de 6 semanas de la
ovariectomia o de la cirugia de simulacro (sham
surgery), siendo los animales sacrificados después
de 7, 14 y 28 dias de la cirugia de implantacion del
biosilicato cristalino. Los resultados previos demos-
traron que el proceso de reparaciéon alveolar de los
animales utilizados en este estudio podria estar acti-
vo después de 6 semanas tras el trauma, lo que hace
la eleccion de andlisis hasta el final de la 4% semana,
un periodo confiable para el analisis del comporta-
miento del biosilicato cristalino.

Schulte et al. (2013) evidenciaron a través de
examenes computarizados que, transcurridas 6 se-
manas de la cirugia de ovariectomia, las ratas pre-
sentaban una disminucién acentuada en el
trabeculado 6seo y en la morfologia 6sea en la re-
gion femoral, validando el periodo de 6 semanas
después de la cirugia de ovariectomia como un pe-
riodo adecuado y confiable para que los animales
presenten un cuadro compatible con la osteoporosis.

La granulacion ideal de los biomateriales
particulados para su uso en el area odontolégica es
bastante discutida y varia de acuerdo con el
biomaterial utilizado. Asi, Fetner et al. (1994) eva-
luaron distintas granulaciones de 6 diferentes
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biovidrios, no encontrando diferencia en los resulta-
dos cuando los biomateriales evaluados median en-
tre 90 y 710 micrometros. Hall et al. (1999) estudia-
ron el comportamiento de diferentes biomateriales
en contacto con la superficie de implantes
oseointegrados en la mandibula de perros utilizando
el biovidrio con granulacion entre 300 y 355
micrémetros y observaron buen comportamiento de
los biomateriales probados. Gu et al. (2013) estu-
diaron la implantacién de diferentes biomateriales en
la calota de ratas y encontraron los mejores resulta-
dos para el biovidrio con granulos que presentaban
un tamano préximo a los 200 micrémetros. En nuestro
estudio el tamario de los granulos oscil6 entre los 200
y los 300 micrémetros por la facilidad de manipulacion
del material y por ser posible capturar el biosilicato
cristalino embebido en suero con el uso de un porta-
amalgamas infantil para insertarlo en el alvéolo, con
una pérdida minima de material y con facilidad para
mantenerlo en la cavidad. No fue posible establecer la
cantidad exacta insertada en cada alvéolo, siendo uti-
lizado como parametro el llenado total de la punta ac-
tiva del instrumental. Este procedimiento fue consi-
derado adecuado, pues durante los analisis
histoldgicos, toda el area que se pretendia estudiar se
encontraba rellenada con el biomaterial.

Los resultados del presente estudio pusieron
de manifiesto un alto grado de biocompatibilidad y
un excelente comportamiento del biosilicato cristali-
no. No se constatd respuesta inflamatoria derivada
de la implantacién del biomaterial, estando nuestros
resultados en concordancia con los de Granito et al.
Estos autores evaluaron los efectos del
Bioglass45S5® y del biosilicato en defectos 6seos
creados en tibia de ratas. La ausencia de reaccién
inflamatoria, asi como de células gigantes, favore-
cieron la interaccién hueso/implante. Este hecho
concuerda con lo que se observod en otros trabajos
realizados por el mismo grupo de investigacion eva-
luando el comportamiento de diferentes biovidrios (da
Rocha Barros et al., 2007; Azenha et al., 2010). Otras
investigaciones también concluyeron que el biovidrio
puede ser usado en diferentes situaciones clinicas
con un comportamiento favorable y satisfactorio
(Fernandes et al., 2017).

Estudios previos revelaron que la cristalizacion
del biovidrio, disminuye el nivel de bioactividad, pu-
diendo incluso hacer un vidrio bioactivo en bioenergia
(Lietal., 1992). Sin embargo, esto no se observo en
el presente estudio. Contrariamente a estas afirma-
ciones, Hench & West (1996) constataron que la cris-

talizacion total del biovidrio promueve un aumento
de su indice de bioactividad a un nivel superior a los
de las vitroceramicas comercializadas. Moura et al.
demostraron en experimentos in vitro que el
biosilicato (P,0,.Na,0.Ca0.SiO,) es altamente
bioactivo, presentando mayor formacion de matriz
6sea mineralizada en sistema de cultivo de células
osteogénicas en comparacién con el biosilicato vi-
treo y al Bioglass45S5®. La cristalizacion total del
biosilicato puede alterarimportantes propiedades del
material, modificando el pH del medio y haciéndolo
alcalino, favoreciendo la diferenciacion y la funcion
osteoblastica (Xynos et al., 2000; Loty et al., 2001).
La cristalizacion del biosilicato puede también alte-
rar otras propiedades del material como el indice de
disolucion o su grado de solubilidad, interfiriendo en
la formacion ésea.

Vogel et al. (2004) indico que la formacion de
células gigantes multinucleadas evaluadas durante
la degradacion de particulas del Bioglass45S5® en
conejos era tiempo-dependiente y fue influenciada
por la solubilidad del material implantado. En el pre-
sente estudio, cuando se evaluo el biosilicato crista-
lino implantado en el alvéolo de ratas
ovariectomizadas no se observo degradacion o di-
solucién del material en los periodos analizados.
Scotchford et al. (2011) analizaron la degradacion
de discos prefabricados que contenian biovidrio im-
plantados en la calota de ratas, demostrando que,
tras largos periodos experimentales, es posible en-
contrar areas de los discos que sufrieron cambios y
deformacion, sugiriendo la sustitucion del material
implantado por tejido del lecho receptor en mayor
intensidad a partir de la 82 semana. Como en el pre-
sente trabajo, el periodo maximo de estudio fue de
28 dias, no fue posible hacer comparaciones con los
resultados encontrados por estos autores. Uno de
los inconvenientes para realizar estudios con perio-
dos de evaluacién mas largos es la dificultad de
mantenimiento y cuidado de los animales.

Cuando se analizé el periodo de 7 dias, los
grupos 1y 4 presentaron resultados superiores que
los grupos 2 y 3 en cuanto a la formacion ésea con
diferencias estadisticamente significativas. En este
periodo, las ratas cuyo alvéolo fue rellenado por coa-
gulo fueron las que presentaron los resultados mas
favorables, lo que podria indicar que, en el periodo
inicial de reparacion alveolar, el biosilicato cristalino
puede haber retrasado este proceso, independien-
temente de si la rata fue sometida a la cirugia de
ovariectomia o cirugia de simulacro (sham surgery).
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Después del periodo de 14 dias, las diferencias es-
tadisticas se mantuvieron, con los grupos 1y 4 vy los
grupos 2 y 3 entre si. En este periodo es importante
destacar que, incluso en los animales donde el
biosilicato cristalino fue implantado, se encontro for-
macion de hueso en, al menos el 25 % del alvéolo; lo
que ponia de manifiesto el buen comportamiento bio-
I6gico del biosilicato. A los 28 dias, las diferencias es-
tadisticas permanecieron entre los mismos grupos
estudiados. En los grupos implantados con el
biosilicato, cerca del 60 % del alvéolo ya habia sido
rellenado por hueso neoformado. Schulte et al. eva-
luaron el comportamiento de un biomaterial en el fé-
mur de ratas osteopordticas y concluyeron que las ra-
tas osteoporéticas pueden presentar formacion ésea
similar a ratas sanas después de largos periodos (12
semanas). Los resultados satisfactorios del biosilicato
cristalino después de 4 semanas apuntan a la tenden-
cia de que, después de 12 semanas, la formacién de
hueso alcanzé resultados similares a los grupos cu-
yos alvéolos se rellenaron sélo por coagulo.

Durante todo el estudio, las particulas del
biosilicato cristalino permanecieron en el alvéolo y fue-
ron progresivamente siendo rodeadas por hueso
neoformado, que también fue encontrado en intimo
contacto con la superficie del material. También se
puede inferir que el biopuerto implantado ejercié acti-
vidad de estimulacién 6sea, donde es posible obser-
var una recuperacion acentuada en el volumen de
hueso del 7° para el 14° dia y del 14° al 28° dia. Hubo
una satisfactoria recuperacion morfolégica al final del
estudio, incluso con la presencia del biomaterial en el
alvéolo y con el minimo de 60 % del area estudiada
siendo cubierta por hueso neoformado. Estos resulta-
dos son similares a los del reciente estudio de Biguetti
etal. (2019). Matsumoto et al. (2012) encontraron una
acentuada reparacion 6sea en el periodo de 14 dias,
unicamente en el grupo experimental del biovidrio, jus-
tificando la capacidad de osteoconduccién y
osteoinduccién de este biomaterial. En nuestro estu-
dio, el biosilicato cristalino ha ejercido solo la funcion
de osteoconduccion, no siendo posible afirmar si hubo
induccion en la formacion de tejido 6seo. Los estudios
anteriores demuestran que la intensidad de formacion
de nuevo hueso depende no solo de las caracteristi-
cas del material, sino también de la especie de animal
utilizado, el sitio receptor, la cantidad y el tamafio de
las particulas injertadas. La gran mayoria de los tra-
bajos sefalan resultados positivos de los biovidrios
con una excelente capacidad osteoconductora, ade-
mas de presentar un menor costo cuando es compa-
rado con otros biovidrios y biomateriales.
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CONCLUSIONES
Las conclusiones del presente estudio fueron:

1°. Ningun animal presenté signos clinicos de infla-
macion o infeccion, necrosis u otras lesiones clinicas
afectando a los tejidos blandos y/o 6seos.

2°. Los grupos de ratas con cirugia de simulacro +
coagulo (grupo 1) y los de ratas con ovariectomia +
biosilicato (grupo 4) fueron los que presentaron los
mejores resultados histomorfométricos durante todo
el estudio.

3°. El biosilicato cristalino presenté un resultado favo-
rable en la reparacion dsea.

4°. No se observoé la reabsorcion de las particulas del
biosilicato cristalino tras 28 dias de su implantacion.

AZENHA, M. R.; MAGRO FILHO, O.; PEITL, O.; TORO, B.
& ARCHILLA A. R. Alveolar bone repair in ovarictomized
rats with crystallized biosilicate histomorphometric analysis.
Int. J. Odontostomat., 13(2):162-171, 2019.

ABSTRACT: The objective of this study was to assess
the process of alveolar bone repair in rats subjected to sham
surgery or ovariectomized rats, after alveolar filling with clot
or with crystalline biosilicate. Sixty Wistar rats were divided
into four groups (n = 15) according to the treatment: Group 1
- rats subjected to sham surgery with sockets filled with clot;
Group 2- rats submitted to sham surgery with sockets filled
with crystalline biosilicate; Group 3 ovariectomized rats with
sockets filled with clot; Group 4 ovariectomized rats with
sockets filled with crystalline biosilicate. After 7, 14 and 28
days, the animals were sacrificed, bone samples were taken,
stained with hematoxylin-eosin and analyzed under a
microscope to perform a histomorphometric analysis. The
highest percentages of bone formation were presented in
groups 1 (32 % at 7 days, 46 % at 14 days and 83.5 % at 28
days) and 4 (27.1 % at 7 days, 41.1 % at 14 days and 79.7
% after 28 days). In the sockets filled with clot, the rats
subjected to sham surgery showed the best results, while in
the sockets filled with biosilicate, the ovariectomized rats had
significantly higher percentages. In this study, the crystalline
biosilicate behaved as an adequate biomaterial for bone
repair, favoring osteoconduction.

KEY WORDS: bone remodeling, osteoporosis,
rats Wistar, silicates.
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