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RESUMEN INFORMATIVO

El uso del &cido hialurdnico en el tratamiento de procesos inflamatorios se establece
en el uso de distintas ramas de la salud. En la odontologia se ha utilizado en procesos
de reparacion dentinaria y regeneracion pulpar gracias a sus buenas propiedades de
cicatrizacién de tejido, se utiliza con mejor resultado en periodoncia ya que el acido
hialurénico tiene efectos antinflamatorios, y antibacterianos para el tratamiento
periodontal. Su utilizacion podria lograr efectos benéficos tanto en la regeneracion del
tejido periodontal como en el tratamiento de la enfermedad periodontal. El objetivo fue
analizar el efecto del &cido hialurénico en la regeneracion tisular en la practica
odontolégica s través de una revision bibliografica. La metodologia estuvo bajo un tipo
de investigacion documental con nivel de profundidad de tipo descriptivo, el disefio de
la informacion fue bajo revisiones criticas del estado del conocimiento. El
procedimiento metodoldgico se realizé con el empleo de fuentes de informacion de
diversos documentos extraido de diferentes bases de datos para la cual se emplearon
diferentes descriptores. La seleccion de los estudios se realizO tomando en
consideracién aquellos articulos que cumplieron las caracteristicas a los objetivos
especificos, resultando 25 para su evaluacion. Como técnica de analisis se llevé a cabo
un andlisis documental de los resultados obtenidos.

Descriptores: acido hialurénico, regeneracion tisular, encia, odontologia.
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INFORMATIVE SUMMARY

The use of hyaluronic acid in the treatment of inflammatory processes is established in
the use of different branches of health. In dentistry it has been used in dentin repair and
pulp regeneration processes thanks to its good tissue healing properties, it is used with
better results in periodontics since hyaluronic acid has anti-inflammatory and
antibacterial effects for periodontal treatment. Its use could achieve beneficial effects
both in the regeneration of periodontal tissue and in the treatment of periodontal
disease. The objective was to analyze the effect of hyaluronic acid on tissue
regeneration in dental practice through a bibliographic review. The methodology was
under a type of documentary research with a descriptive depth level, the design of the
information was under critical reviews of the state of knowledge. The methodological
procedure was carried out with the use of information sources from various documents
extracted from different databases for which different descriptors were used. The
selection of the studies was carried out taking into consideration those that met the
characteristics of the specific objectives, resulting in 50 for evaluation. As an analysis
technique, a documentary analysis of the results obtained was carried out.

Descriptors: hyaluronic acid, tissue regeneration, gums, dentistry.
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INTRODUCCION

El acido hialurénico es un polisacarido constituido por unidades repetidas de
disacaridos, que representa asi a un glicosoaminoglicano el cual participa en varios
procedimientos biolégicos importantes como: la mediacion de la sefializacion celular,
la regulacion celular, proliferacion y la diferenciacion celular. Por tanto, el acido
hialuronico, puede proporcionar condiciones favorables para el crecimiento y
regeneracion de tejidos, gracias a estas caracteristicas que su uso se ha extendido a
diferentes ramas de la medicina como: ortopedia, oftalmologia, dermatologia, estética
y mas recientemente en odontologia .

Es asi como dentro de estos tratamientos, se encuentra en acido hialurénico, que
se ha vuelto mas comercial en los ultimos afios, y sus aplicaciones dentro del area de
la salud son muy diversas, es por ellos que demostrar que tan efectivo puede ser al ser
utilizado como tratamiento en la enfermedad periodontal, puede significar un nuevo
tratamiento, que se basaria en uno, con poca abrasiva y de facil ejecucién. El acido
hialurénico tiene un gran namero de beneficios, que puede ayudar tanto a prevenir la
enfermedad, como también en su proceso de recuperacién, ademas es utilizado en
odontologia especialmente en la regeneracion y reparacion tisular de las encias y
mucosa bucal 2.

Por tal motivo la presente investigacion documental tiene el propdsito de analizar
el efecto del acido hialurdnico en la regeneracion tisular en la préactica odontolégica,
dado a que gracias a las propiedades de regeneracion celular que ofrece el &acido
hialurdnico es especialmente Gtil para reconstruir y recuperar las zonas de la encia que
han resultado dafiadas. De tal manera, que para el desarrollo del estudio se llevé a cabo
la siguiente estructura:

Capitulo I, se presenta el planteamiento y formulacion del problema, objetivos,
justificacién, limitaciones y alcance de la investigacion.

Capitulo I, se desarrolla el marco teérico, antecedentes, bases tedricas y legales

que respaldan a la investigacion.



Capitulo 11, presenta el marco metodolégico, donde se indica el tipo, nivel y
disefio de investigacion, métodos de busqueda de informacion y el procedimiento
metodoldgico para la recoleccién de la informacion.

Capitulo 1V se presentan los resultados obtenidos del andlisis realizado sobre el
efecto del acido hialurénico en la regeneracion tisular en la préctica odontoldgica.

Capitulo V, por ultimo, se presenta las conclusiones y recomendaciones de la

investigacion.



CAPITULO |
EL PROBLEMA

Planteamiento del problema

En la actualidad el &cido hialurénico (AH), se emplea en la odontologia como
biomaterial, ya que es el Gnico con la misma estructura quimica en todas las especies y
tejidos. También como coadyuvante en los procesos de reparacion tisular y procesos
traumaticos. Cabe destacar que en general se usa como antiséptico y es beneficioso
para la disminucion del sangrado. Aunado a esto es utilizado en patologia de la
articulacion temporomandibular traumaética, degenerativa o inflamatoria, ya que
mejora la funcién y disminuye el dolor debido a sus propiedades mecéanicas
(lubricacion, disminuyendo el desgaste articular) y metabdlicas (porque facilita la
nutricion hacia las zonas avasculares del disco y cartilago condilar) 3.

De igual manera, se ha utilizado también en procesos de reparacion dentinaria y
regeneracion pulpar gracias a sus buenas propiedades para la cicatrizacion de tejido, se
ha utilizado con mejores resultados en periodoncia ya que el AH tiene efectos
antiinflamatorios, y antibacterianos para el tratamiento de la gingivitis asociada a placa
dental y la periodontitis cronica. Debido a su papel potencial en la cicatrizaciéon de
heridas, su utilizacion en los procedimientos periodontales podria lograr efectos
benéficos tanto en la regeneracién del tejido periodontal como en el tratamiento de la
enfermedad periodontal *.

Dado a que el tratamiento convencional de la enfermedad periodontal destructiva
(en la encia) detiene el avance de la enfermedad, pero no recupera el hueso de soporte
o0 el tejido tisular perdido en el proceso patologico. La regeneracion tisular es un
procedimiento quirdrgico que busca especificamente regenerar los tejidos
periodontales cuando la enfermedad esta en una fase avanzada y podria superar algunas

de las limitaciones del tratamiento convencional °.



Por consiguiente, la limitada capacidad de regeneracion de algunos tejidos ha
aumentado el interés en la busqueda de nuevas alternativas. Materiales de origen
natural tales como la submucosa intestinal porcina (SIS) y el acido hialuronico (HA)
son candidatos para la fabricacién de soportes celulares por ser parte del entorno
extracelular. Segun los mecanismos de accion el AH actia como una molécula
estructural pasiva y como molécula de sefializacion, y esto va a depender del tamafio
de la molécula; dado a que posee varias funciones, se emplea en diferentes areas, para
ejemplificar tales consideraciones se puede apreciar en medicina, cosméticos y
alimentos especiales °.

Es paises como Estados Unidos, Japon, China e India, inclusive, paises, asi como
Argentina, Chile, Venezuela, Colombia y Brasil, se ha implementado la regeneracion
tisular teniendo en cuenta el uso de productos bioquimicos de origen animal, de acuerdo
a consideraciones éticas y riesgos de infecciones virales se encuentran en decreciente
produccion, por consiguiente, las industrias han recurrido a procesos de fermentacion
bacteriana para obtener polimero comercialmente viable, se plantea entonces la
utilizacion Streptococcus zooepidemicus y Bacillus Subtilis recombinante son cepas
comdnmente utilizadas para la produccion industrial de AH ©.

Cabe considerar por otra parte, que el AH es un componente esencial de la matriz
del ligamento periodontal y desempefia varias funciones importantes en la adhesion,
migracion y diferenciacion celular, asimismo, en conjunto con la terapia mecanica
mejora considerablemente el tratamiento periodontal, ademas de mejora la
cicatrizacion, reparacion y regeneracion de los tejidos periodontales °.

Por tal motivo el presente estudio tuvo el proposito de analizar el efecto del &cido
hialuronico en la regeneracion tisular en la practica odontolégica a través de una
revision bibliografica, siendo de vital importancia el estudio del AH como una
herramienta innovadora en el ambito de salud, dado a que tiene poder antinflamatorio,
antiedematoso y antibacteriano, es por ello que es un tratamiento perfecto para tratar la

reparacién y regeneracion tisular en lesiones periodontales.



Formulacion del problema

Tomando en consideracion el planteamiento anterior surge la siguiente
interrogante: ¢Cual sera el efecto del acido hialurénico empleado en la regeneracion

tisular en la practica odontologica?

Objetivos de la investigacion

Objetivo general

Analizar el efecto del acido hialuronico en la regeneracion tisular en la préactica

odontoldgica a través de una revision bibliogréfica.

Objetivos especificos

- Identificar las caracteristicas fisicos-quimicas del acido hialurénico.
- Explicar las etapas de regeneracion tisular a partir del uso del acido hialurdnico.
- Describir el area de aplicacion de regeneracion en odontologia.

Justificacion de la investigacion

Desde el punto de vista académico, la presente investigacion tuvo el objeto de
analizar el efecto del acido hialurénico en la regeneracion tisular en la odontologia a
través de una revisién bibliogréfica, con el interés de ampliar el conocimiento
ofreciendo informacion actualizada, dado a que el AH favorece la regeneracion tisular
de encias y la mucosa gracias a sus propiedades de regeneracion celular, se busco
identificar las caracteristicas fisicos-quimicas, explicar las etapas de regeneracion
tisular a partir de su uso y describir el area de aplicacion de regeneracién, siendo muy

uatil ya que disminuye la inflamacion acelerando el proceso de cicatrizacion.



Desde el aspecto social, las personas esperan la mejor calidad de vida, no solo en
la funcién de masticacion y oclusion, sino también en la condicion estética de la
cavidad oral relacionada con la apariencia, y la sonrisa es una de las caracteristicas mas
buscadas, al realizar esta investigacion se brindd un aporte teérico sobre el uso del
acido hialuronico en el tratamiento de procesos inflamatorios, ademas se establece en
el uso de distintas ramas de la salud. En la odontologia se ha utilizado en procesos de
reparacion dentinaria y regeneracion pulpar gracias a sus buenas propiedades de
cicatrizacién de tejido, se utiliza con mejor resultado en periodoncia ya que el acido
hialurénico tiene efectos antinflamatorios, y antibacterianos para el tratamiento
periodontal. Su utilizacion podria lograr efectos benéficos tanto en la regeneracion del
tejido periodontal como en el tratamiento de la enfermedad periodontal.

Es de esta manera como a nivel metodolégico, tendra un aporte importante en el
desarrollo de otros estudios que estén dentro de la linea de investigacion y tengan el
interés en el tema abordado, y a la Universidad José Antonio Paez, como antecedente
en el desarrollo de investigaciones basados en el acido hialurénico en la regeneracion

tisular en la odontologia.

Alcance y limitaciones

El alcance de la investigacion estuvo basado en brindar informacion
actualizada sobre el efecto del acido hialurénico en la regeneracion tisular en la
odontologia a través de una revision bibliografica. El estudio se encuentra delimitado
dentro de la linea de investigacion de Odontologia Clinica y Correctiva de la Carrera
de Odontologia de la Universidad José Antonio Paez en un periodo establecido desde
el 2021 hasta 2022.



CAPITULO I
MARCO TEORICO

Antecedentes de la investigacion

Montiel en el afio 2020, publicé su trabajo de grado titulado: “Efectividad del uso
del acido hialuroénico en la terapia periodontal”. Su objetivo general fue determinar la
efectividad del &cido hialuronico en la terapia periodontal, las metodologias utilizadas
fueron histérico-l6gico y bibliograficos, sus resultados demostraron, que el &cido
hialurdénico aplicado sobre los tejidos periodontales puede ser considerado una buena
alternativa terapéutica, las propiedades de este biomaterial se atribuyen basicamente en
su capacidad hidrofilia que permite hidratar y devolver volumen tisular. Este trabajo
concluyd, que dentro de los beneficios que aporta el acido hialurénico estan, la
resolucion de la inflamacion disminuyendo prostaglandina ademés de mejorar la
disposicion de colageno, dando como resultado de una mejor cicatrizacion y reparacion
de tejidos ’.

En la rama de la odontologia siempre se busca innovar en desde el tratamiento
menos, hasta el mas invasivo con la meta de tener un mejor resultado y acortar el tiempo
de estrés del paciente. Este antecedente influye en nuestra investigacién, ya que se
busca la efectividad del acido hialurénico como coadyuvante en el tratamiento de las
patologias periodontales. En este trabajo Montiel Barrios demostré mediante los
métodos historico-16gicos y bibliogréaficos, que el acido hialurdnico se puede usar como
un tratamiento alternativo, ya que influye disminuyendo la prostaglandina asi, a su vez,
disminuyendo la inflamacion, el cual es uno de los sintomas principales de las
patogenias periodontales. Las conclusiones de la investigacion de Montiel Barrios
arrojan resultados muy positivos del &cido hialurénico como tratamiento alternativo,
que serian claves para que la presente investigacion tenga un camino innovador, ya que
se busca que tenga efectividad como coadyuvante en el tratamiento que se realiza en el

caso de estas patogenias.



Diaz y Tabares en el afio 2020, realizaron una investigacion titulado: “Uso del
acido hialurdnico en periodoncia; revision narrativa de la literatura 2013-2020”, donde
su objetivo fue realizar una revision narrativa de la literatura acerca del uso del &cido
hialuronico en periodoncia en articulos publicados entre los afios 2013-2020, la
metodologia utilizada fue una consulta de la literatura, sus resultados demostraron que
usando terapia periodontal bésica combinada con &cido hialurénico muestran
beneficios clinicos en términos de reduccién de inflamacion y sangrado después de la
terapia periodontal no quirdrgica. Concluyeron, que el cido hialurénico tiene diversas
funciones en el proceso de cicatrizacion, debido a la infiltracion de varias células en el
sitio de la herida incluyendo fibroblastos, queratinocitos, cementoblastos y osteoblastos
los cuales se estimulan y producen una serie de citoquinas proinflamatorias que
funcionan en el proceso de inflamacion de heridas mejorando la apariencia del tejido,
el color, disminuyendo el dolor y el ardor &,

En dicha investigacion, realizaron una revision de diferentes investigaciones ya
antes expuestas sobre el uso del &cido hialurénico en periodoncia, que dio como
resultados positivos de la accion de este acido en tejido periodontal combinado con
terapia periodontal basica, debido a que trabaja con células que funcionan en pro de la
inflamacién asi actuando directamente en la apariencia del tejido, el color,
disminuyendo el dolor y ardor.

Al-Khateeb y Olszewska-Czyz en el 2020, publicaron el articulo cientifico
titulado “Moléculas bioldgicas en aplicaciones dentales: &cido hialurénico como
acompafante biomaterial para diversas aplicaciones dentales”, este estudio tuvo como
objetivo proporcionar una base para unir las caracteristicas especificas de HA con sus
posibles aplicaciones en tratamientos dentales, evaluar y comparar diferentes tipos de
productos de HA y para futuras investigaciones sobre aplicaciones de HA en
odontologia, este estudio esta especificamente orientado a proporcionar a los
proveedores de atencion de salud bucal una base cientifica para el uso de HA junto con
los aspectos clinicos de HA. Concluyeron que las propiedades bioldgicas de HA

dependen de muchos pardmetros, y por lo tanto es importante que los proveedores de



cuidado oral puedan comparar entre diferentes productos, este estudio proporciona los
antecedentes cientificos para HA uso y un esquema modelo como base para unir las
caracteristicas especificas de HA con sus potenciales aplicaciones en tratamientos
dentales °.

La investigacion tuvo un aporte tedrico del acido hialurénico, y su
implementacion en la odontologia, su uso como alternativa de tratamiento para la
enfermedad periodontal, entre otros puntos relevantes para el desarrollo de los
objetivos propuestos.

Por su parte, Caraguay, Condoy y Alvarez para el afio 2019, publicaron el
articulo cientifico titulado “Usos del acido hialurénico en odontologia: revision
bibliografica”, donde el objetivo principal fue determinar los usos y el protocolo de
aplicacion clinica del HA en odontologia, la metodologia utilizada fue busqueda dentro
de las bases cientificas, en sus resultados, con lo que respecta al uso del &cido
hialurénico como tratamiento para la enfermedad periodontal se han realizado varios
estudios en los que se ha evaluado al HA como complemento del raspado y alisado
radicular, encontrando efectos positivos en el tratamiento de la periodontitis cronica al
reducir significativamente el sangrado de sondeo, y debido a su papel en la
cicatrizacion de heridas. Concluyeron que él HA se utiliza como tratamiento no
invasivo de gingivitis, periodontitis y regeneracion de los triangulos negros producidos
por pérdida de papila interdental en el sector anterior ayudando a corregir la estética
dental durante la rehabilitacion oral del paciente °.

La presente investigacion estuvo relacionada al estudio, ya que busca crear otra
fuente documentada de como el &cido hialurénico, podria ser efectivo al ser aplicado
en laregeneracion tisular, ademas aporta informacion relevante sobre las caracteristicas

fisico quimico del AH.



Bases Tedricas

Acido hialurénico

El &cido hialurdnico es un polisacarido constituido por unidades repetidas de
disacaridos representando asi a un glicosaminoglicano, este tipo de biomolécula de
funcién estructural se encuentra presente en todos los seres vivos teniendo la
particularidad de que la composicién quimica es la misma para todos,
fundamentalmente se localiza en los tejidos conectivo, epitelial y 6seo, asi como en el
medio intercelular. Hay evidencia cientifica que menciona la existencia de &cido
hialuronico en tejidos periodontales en cantidades variables y que es mas prominente
en los tejidos no mineralizados, como la encia y el ligamento periodontal, que en los
mineralizados como el cemento y el hueso alveolar 1.

El &cido hialurénico ha revelado ser un elemento biocompatible que presenta una
fuerte afinidad por el agua (hidrofilo), lo que explica uno de sus efectos terapéuticos
como es la reposicion de la hidratacion, ademas lo hace responsable de impartir
flexibilidad a los tejidos y al pH fisioldgico tiene carga negativa. (Es importante aclarar
que el término "hialuronano” sintetiza ambas formas que puede tomar la molécula, es
decir, la de un acido (acido hialurénico) o de una sal (por ejemplo, hialuronato de sodio
0 potasio) 2.

El 4cido hialurénico, participa en varios procedimientos biolégicos importantes,
como son la mediacion de la sefializacion celular, la regulacion de la adhesion,
proliferacion y diferenciacion celular, por tanto, el &cido hialurénico puede
proporcionar condiciones favorables para el crecimiento y regeneracion de tejidos a
nivel periodontal. Se reconoce que la regeneracion de tejidos es un proceso complejo
de maultiples etapas que incluyen eventos tempranos, tales como: la adhesion celular,
la proliferacion, procesos finales como la diferenciacion celular y el funcionamiento.
La proliferacion celular, migraciéon y diferenciacion ocurre principalmente en los

fibroblastos gingivales, que maduran a miofibroblastos, encargados de la sintesis de

10



matriz extracelular y de la deposicion de colageno en la herida, dicho proceso esta
regulado por la sefializacion celular, que implica activaciéon de la proteina
transmembrana a través de citocinas, quinasas y las interacciones entre el acido

hialuronico con sus receptores 3,

Aplicaciones del acido hialurénico

Entre las propiedades que presenta el &cido hialurénico se encuentra
bacteriostatico, fungistatico, antiinflamatorio, antiedematoso, osteoinductivo y
proangiogenético que es la manera como promueve el proceso de cicatrizacion de
heridas en una gran variedad de tejidos, es por esta razon que hasta la fecha su uso se
ha extendido en diferentes ramas de la medicina y hasta el momento no se ha reportado
que el &cido hialurénico tenga alguna interaccion perjudicial con medicamentos. Pero
su aplicacion en pacientes con cancer es limitada ya que cuando hay una
sobreexpresion del ARNm maduro que codifica CD44v6 puede inducir a la progresion
del cancer 4,

Dentro de las ramas de la medicina en las que se aplica el acido hialurénico se
encuentra: ortopedia, oftalmologia, dermatologia, estética y méas recientemente, en
odontologia. El uso del &cido hialurénico en odontologia consiste en la aplicacion en
forma de gel inyectable como opcidn de tratamiento para la reduccion de los triangulos
negros (falta de cubrimiento de la papila interdental) en la zona anterior dental,
cicatrizacion de heridas y del tejido periodontal. También se utiliza en el tratamiento
de la osteoartritis en la articulacion temporomandibular (ATM) lubricando las
superficies articulares para que vuelva a tener la funcionalidad original y como relleno
peri bucal ideal para contrarrestar defectos de los tejidos blandos como secuelas del
envejecimiento y/o pérdida total de las estructuras dentales °,

Gracias a su propiedad antioxidante y antiinflamatoria, permite regular la
respuesta inmune, cumpliendo un papel multifuncional en la cicatrizacién de heridas

(en particular el &cido hialuronico se ha recomendado como monoterapia 0 como
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complemento del tratamiento periodontal quirdrgico o no quirdrgico para reducir la
inflamacién y promover la cicatrizacion de heridas. Actda como un regulador de la
respuesta inmune debido a la eliminacion de especies reactivas de oxigeno, lo que le
concede sus propiedades antiinflamatorias, otra propiedad es la osteoinduccion, que es
beneficiosa para el tratamiento de la enfermedad periodontal, Ulcera aftosa recurrente,

lesiones gingivales y ademas promueve la cicatrizacion post extraccion 116,

Regeneracion tisular en odontologia

La regeneracion tisular sustituye los tejidos dafiados o, incluso muertos, por otros
tejidos nuevos que deberan cumplir la misma funcién. Normalmente el organismo es
capaz de reequilibrarse constantOemente porque tiene memoria genética. Pero esta
circunstancia no se da igual en todas las personas, ya que cada una tiene su propio ritmo
de reequilibrio. Y el paso del tiempo es implacable en ese sentido 7.

La regeneracion tisular es una técnica utilizada para la regeneracion del tejido
periodontal en los defectos intradseos y las areas de lesion de la furca del diente,
causada por enfermedades periodontales. Esta consiste en la aplicacion quirargica de
una membrana biocompatible, que funciona como material de barrera para aislar y
proteger el defecto 6seo. Estas membranas tienen que tener una serie de propiedades
ideales para poder realizar la regeneracion *8:

- Biocompatibles: que sean compatibles con el tejido bioldgico.

- Inertes: que no causen ningun tipo de dafio.

- Estériles: que estén libres de microorganismos.

- Crear un espacio: tiene que tener la suficiente capacidad para poder crear un
espacio.

- Oclusivas y faciles de manejar.

- La reabsorcion de estas tienen gue realizarse de forma lenta.

- Resistentes a la infeccion cuando existe.
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El éxito de dichas membranas depende de los factores que estan directamente
relacionados con el paciente (su salud, el habito tabaquico, entre otros) y los
relacionados con el defecto dseo presente (anchura y profundidad del defecto). El
habito tabaquico, la presencia de placa bacteriana y la exposicion de forma prematura
de dicha membrana, son los principales factores que influyen de mantera negativa en
la regeneracion tisular guiada 8,

La regeneracion requiere la restitucion de todo el periodonto perdido (formacién
de nuevo hueso, nuevo cemento, insercion y una nueva orientacion de las fibras
colagenas periodontales del ligamento). Para lograr este objetivo se hace necesaria una
migracion selectiva de células derivadas del ligamento periodontal y el hueso alveolar;
las matrices cumplen la funcién de impedir que lleguen al sitio receptor tanto las células
epiteliales como los fibroblastos gingivales °.

Por otro lado, las células provenientes del ligamento tienen un alto nivel de
actividad de la fosfatasa alcalina y un gran potencial de diferenciacion celular, asi que
estas células juegan un rol importante en la regeneracion tisular. La adhesion de dichas
células y su migracion dependen de factores intrinsecos y extrinsecos; los intrinsecos
incluyen citoesqueleto intracelular y componentes de la matriz extracelular; los
extrinsecos se refieren al sustrato al que se adhieren. Los fibroblastos gingivales no
poseen la capacidad de regenerar el periodonto perdido, de hecho, afectan
negativamente este proceso. Sin embargo, competitivamente tienen ventaja sobre los
fibroblastos del ligamento, ya que los fibroblastos gingivales proliferan mas

rapidamente 20,
Bases legales

Las bases legales es el conjunto de leyes, reglamentos, normas, decretos, entre
otros. Establecen el basamento juridico sobre el cual se sustenta la investigacion. Son

leyes, reglamentos y normas necesarios en algunas investigaciones cuyo tema asi lo

amerite 2. Considerando la investigacion presente y su contexto en lo legal, dentro de
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las leyes venezolanas, se hace constatar por medio del articulo 98 de la Constitucion
de la Republica Bolivariana de Venezuela de 1999, el cual contempla que la creacion
cultural es libre. Esta libertad comprende el derecho a la inversion, produccién y
divulgacion de la obra creativa, cientifica, tecnolégica y humanistica, incluyendo la
proteccion legal de los derechos del autor o de la autora sobre sus obras. El Estado
reconocera y protegera la propiedad intelectual sobre las obras cientificas, literarias y
artisticas, invenciones, innovaciones, denominaciones, patentes, marcas y lemas de
acuerdo con las condiciones y excepciones que establezcan la ley y los tratados
internacionales suscritos y ratificados por la Republica en esta materia 2.

Dentro de la Ley sobre el derecho de autor se encuentra la seccion primera que
expresa articulos sobre las obras del ingenio 23:

Articulo 1. Las disposiciones de esta Ley protegen los derechos de los
autores sobre todas las obras del ingenio de caracter creador, ya sean de
indole literaria, cientifica o artistica, cualquiera sea su género, forma de
expresion, mérito o destino. Los derechos reconocidos en esta Ley son
independientes de la propiedad del objeto material en el cual esté
incorporada la obra y no estdn sometidos al cumplimiento de ninguna
formalidad. Quedan también protegidos los derechos conexos a que se
refiere el Titulo IV de esta ley.

Articulo 2.- Se consideran comprendidas entre las obras del ingenio a que
se refiere el articulo anterior, especialmente las siguientes: los libros,
folletos y otros escritos literarios, artisticos y cientificos, incluidos los
programas de computacién, asi como su documentacidén técnica y
manuales de uso; las conferencias, alocuciones, sermones y otras obras de
la misma naturaleza; las obras dramaticas o dramético-musicales, las obras
coreograficas y pantomimicas cuyo movimiento escénico se haya fijado
por escrito 0 en otra forma; las composiciones musicales con o sin
palabras; las obras cinematogréaficas y demas obras audiovisuales
expresadas por cualquier procedimiento; las obras de dibujo, pintura,
arquitectura, grabado o litografia; las obras de arte aplicado, que no sean
meros modelos y dibujos industriales; las ilustraciones y cartas
geograficas; los planos, obras plasticas y croquis relativos a la geografia,
a la topografia, a la arquitectura o a las ciencias; vy, en fin, toda produccion
literaria, cientifica o artistica susceptible de ser divulgada o publicada por
cualquier medio o procedimiento.

Articulo 3.- Son obras ingenio distinto de la obra original, las traducciones,
adaptaciones, transformaciones o arreglos de otras obras, asi como
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también las antologias o compilaciones de obras diversas y las bases de
datos, que por la seleccién o disposicion de las materias constituyen
creaciones personales 22,

Bajo esta misma ley sobre derechos de autor, en la seccion segunda, el articulo
5, sefiala que el autor de una obra del ingenio tiene por el s6lo hecho de su creacion un
derecho sobre la obra que comprende, a su vez, los derechos de orden moral y
patrimonial determinados en esta Ley. Los derechos de orden moral son inalienables,
inembargables, irrenunciables e imprescriptibles. ElI derecho de autor sobre las
traducciones y demas obras indicadas en el articulo 3° puede existir aun cuando las
obras originales no estén ya protegidas por esta Ley o se trate de los textos a que se
refiere el articulo 4°; pero no entrafia ningun derecho exclusivo sobre dichas obras ya
originales o textos 23,

Asimismo, el articulo 6, menciona que se considera creada la obra,
independientemente de su divulgacion o publicacién, por el solo hecho de la realizacién
del pensamiento del autor, aunque la obra sea inconclusa. La obra se estima divulgada
cuando se ha hecho accesible al publico por cualquier medio o procedimiento. Se
entiende por obra publicada la que ha sido reproducida en forma material y puesta a
disposicion del publico en un nimero de ejemplares suficientes para que se tome
conocimiento de ella .

En su articulo 7, expresan que sin perjuicio de lo dispuesto en el articulo 104, se
presume, salvo prueba en contrario, que es autor de la obra la persona cuyo nombre
aparece indicado como tal en la obra de la manera acostumbrada o, en su caso, la
persona que es anunciada como autor en la comunicacién de la misma. A los efectos
de la disposicion anterior se equipara a la indicacion del nombre, el empleo de un
seudonimo o de cualquier signo que no deje lugar a dudas sobre la identidad de la

persona que se presenta como autor de la obra 23,
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Definicion de términos basicos

Biopelicula: las bacterias existen en la naturaleza bajo dos estados: bacterias
planctonicas, de libre flotacion (1 %) y bacterias sésiles, integrantes de colonias de
microrganismos llamadas biopeliculas (99 %). Las biopeliculas se forman cuando las
bacterias flotantes encuentran una superficie, se adhieren a ella y, a continuacion,
elaboran sefiales quimicas para coordinar diferenciacién y formacion de estructura,
incluido el desarrollo de una cubierta polisacéarida protectora *8.

Hueso alveolar: forma las apdéfisis alveolares, llamadas también procesos alveolares y
bordes alveolares, forma parte de los huesos maxilares superior e inferior, no existe un
limite anatdmico especifico entre el cuerpo del maxilar y los procesos alveolares
propiamente dichos *°.

Microbiota oral: cuyo conjunto de microorganismos incluye bacterias, arqueas,
hongos, virus y protozoos, es una de las méas diversas del cuerpo humano en cuanto a
composicion se refiere 8,

Papila interdental: cumple una funcion mecéanica al ocupar el espacio interproximal
evitando la acumulacion de restos alimenticios; ademas, su ausencia resulta en los
conocidos triangulos negros, que ocasionan problemas fonéticos, al dejar pasar el aire
y saliva. La reconstruccion de la papila interdental es uno de los mayores desafios y
uno de los tratamientos menos predecibles. Es por eso, que es muy importante respetar
la integridad de la papila interdental durante todos los procedimientos odontolégicos
para asi prevenir su desaparicion?.

Placa dentobacteriana: es una masa blanda, tenaz y adherente de colonias bacterianas
que se deposita sobre la superficie de los dientes, la encia y otras superficies bucales
(protesis, material de restauracion, etc.) cuando no se practican métodos de higiene
bucal adecuados®’.

Regeneracidn tisular guiada o RTG: es una técnica periodontal por la cual se procede
a la restauracion del hueso, cemento y ligamento periodontal a sus niveles originales,

antes de ser dafiados por la enfermedad periodontal .
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CAPITULO 11l
MARCO METODOLOGICO

Dentro de este conjunto se describe la metodologia a usar para la realizacion de
un andlisis acerca del problema planteado para analizar el efecto del &cido hialurénico
en la regeneracion tisular en la préctica odontoldgica a través de una revision

bibliogréafica.

Tipo de la investigacion

El presente estudio fue de tipo documental, dado a que el propdsito es analizar el
efecto del acido hialurdénico en la regeneracion tisular en la practica odontolégica a
través de una revision bibliogréfica. Es un proceso basado en la budsqueda,
recuperacion, andlisis, critica e interpretacion de datos secundarios, es decir, los
obtenidos y registrados por otros investigadores en fuentes documentales: impresas,

audiovisuales o electronicas 2.
Nivel de profundidad de la investigacion

De acuerdo al nivel, el siguiente estudio tuvo un nivel de profundidad descriptivo,
Hernandez, Fernandez, y Baptista sefialan que una investigacion descriptiva consiste
en presentar la informacion tal cual es, indicando cual es la situacion en el momento de
la investigacién analizando, interpretando, imprimiendo, y evaluando lo que
se desea 2.

Disefio de la investigacion

Dado al tipo de investigacion, el disefio estuvo basado en revisiones criticas del

estado del conocimiento, siendo la integracion, organizacion y evaluacion de la
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informacion tedrica sobre un problema existente, focalizando en la investigacion actual
las posibles vias para su solucion, debido a que se busca la interpretacion abierta de la
informacidn recolectada, en el contexto natural en el que ocurre el fenémeno, sin ser

sometida a una medicion numérica 2°.

Procedimientos metodoldgicos

Fuentes de informacion

Como fuente de informacion para el analisis del efecto del acido hialurénico en
la regeneracidn tisular en la practica odontologica, se empled una revision bibliogréfica
de diferentes documentos y articulos cientificos de revistas indexadas recolectadas de
las bases de datos pubmed, Medline, Elsevier, ScienceDirect, Scielo, medigraphic, y

de repositorios institucionales e internacionales.

Meétodo de busqueda de informacion

La basqueda de la informacion se llevo a cabo en las diferentes bases de datos
mencionadas en un periodo de tiempo desde el afio 2017 hasta la actualidad, para la
cual se emplearon palabras claves en idioma inglés y espafiol: “acido hialuronico”,
“regeneracion tisular en la practica odontol6gica”, “regeneracion tisular’, &cido
hialuronico en odontologia”, “acido hialurénico en regeneracion tisular”, “hyaluronic
acid”, “tissue regeneration in dental practice”, “tissue regeneration”, hyaluronic acid in

dentistry”, “hyaluronic acid in tissue regeneration”. Resultando de la busqueda

inicial120 articulos para la seleccion.
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Criterios de seleccién

Luego de la busqueda se seleccionaron aquellos estudios para su presentacion y
analisis, a través de una revision del contenido fueron tomados aquellos articulos que
cumplieron con las caracteristicas correspondientes a las caracteristicas fisicos-
quimicas del acido hialurénico, etapas de regeneracion tisular a partir del uso del &cido
hialuronico y el area de aplicacidn de regeneracion en odontologia. Resultando un total

de 25 articulos para el desarrollo de la investigacion.
Técnicas de Analisis de Resultados

Por ultimo, ya seleccionados los articulos, se procedié a la organizacion y
clasificacion por objetivos de la informacion recolectada, resultados que fueron

analizados y presentados para el analisis del efecto del acido hialurénico en la

regeneracion tisular en la practica odontolégica.
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CAPITULO IV
RESULTADOS

Dando continuidad al estudio, en el presente capitulo se presentan los resultados
obtenidos de la revisién bibliografica para el anlisis del efecto del &cido hialurdnico
en la regeneracion tisular en la practica odontoldgica, siendo los resultados los

siguientes:

Caracteristicas fisicos-quimicas del &cido hialurénico

Segun estudios el acido hialurénico (AH), actualmente se define como un
glucosaminoglucano lineal formado por unidades de disacaridos (GAGS) constituidas
por &cido glucurénico y N-acetilglucosamina (NAcGIu). Aunque otros GAGs
sulfatados como los proteoglucanos se sintetizan en el aparato de Golgi, no sucede lo
mismo con el AH, el cual es ensamblado por enzimas de la membrana plasmatica 267,

Presenta la propiedad de retener grandes cantidades de agua y de adoptar una
conformacién extendida en disolucion, por lo que son Utiles a la hora de acojinar o
lubricar. Estas propiedades se consiguen gracias al gran nimero de grupos OH y de
cargas negativas de esta molécula, lo que permite, por el establecimiento de fuerzas de
repulsion, que se conserven relativamente separadas entre si las cadenas de
carbohidratos. En las células, el &cido hialurénico es producido por la accion de
enzimas denominadas acido hialurdnico sintetasas, las cuales se encuentran en la
superficie interna de la membrana celular. Luego, el acido hialurénico es extrudido a
través de poros 26:27:28,

Estudios asocian al &cido hialuronico con las moléculas de colageno o a
proteoglucanos, confiriendo a la matriz extracelular elasticidad, resistencia y
lubricacion 282°, Su funcion es muy importante durante el desarrollo o en lugares del
organismo donde se produce una fuerte proliferacion celular, ya que, facilita el

desplazamiento de las células. Al ser una molécula grande y poco flexible, ocupa un
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volumen considerable con muchos espacios libres .

El AH es un puente de unidn para las proteinas centrales, ejemplo de esto es la
proteina de union al cartilago, el agrecan y el versican. El acido hialurénico sirve de
eje o estructura para los grandes complejos proteoglucanos y se adhiere a los receptores
de la superficie que regulan la proliferacion y migracion celular, como el CD44, es un
receptor del AH que actiia como molécula de adhesion y se expresa en leucocitos,
células epiteliales, fibroblastos y células musculares 3132,

El papel fisioldgico de este receptor es mantener la estructura organica y tisular
através de la adhesion celula-célula y célula-matriz. Isoformas del receptor CD44 estan
implicadas en la union inicial de los leucocitos a las células endoteliales activadas por
procesos inflamatorios. Se ha reportado que la unién del AH con el receptor CD44
media la adhesion inicial de las células inflamatorias que permite la extravasacion en
el lugar de la inflamacion %,

Su estructura quimica esta compuesta por una unidad disacarida que contiene
acido glucurénico y N-acetil-glucosamina, uniéndose ambos para formar una molécula
polisacarida lineal y uniforme. Estas unidades de azlcares son hidrofilicas, su
propiedad fisica mas importante es la capacidad de almacenar agua aumentando mas
de 50 veces su peso seco, lo que les proporciona un alto grado de elasticidad,
favoreciendo el intercambio de gases y de moléculas pequefias y actuando de barrera
al paso de macromoléculas y cuerpos extrafios. Estas propiedades se consiguen gracias
al nimero de grupos OH- y las cargas negativas que posee. Por tanto, es altamente
hidrosoluble (ver figura 1) 3334,

ox
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Figura 1. Estructura quimica del acido hialuronico. Tomado de Corte, Yafiez, Esquivel,
2017.
Entre las propiedades que presenta el &cido hialurénico se encuentra

bacteriostatico, fungistatico, antiinflamatorio, antiedematoso, osteoinductivo y
proangiogenético que es la manera como promueve el proceso de cicatrizacion de
heridas en una gran variedad de tejidos (figura 2), es por esta razon que hasta la fecha
su uso se ha extendido en diferentes ramas de la medicina y hasta el momento no se ha
reportado que el &cido hialuronico tenga alguna interaccion perjudicial con
medicamentos. Pero su aplicacion en pacientes con cancer es limitada ya que cuando
hay una sobreexpresion del ARNm maduro que codifica CD44v6 puede inducir a la

progresion del cancer %,

Naturaleza
higroscopica

Propiedades

Antiinflamatorio viscoelasticas

Efecto

Antioxidante bacteriostético

No Biocompatible

antigenicidad

Antiedematoso

Figura 2. Caracteristicas del &cido hialuronico. Tomado Diaz y Tabares, 2020.

Debido a sus caracteristicas el acido hialurénico ha sido utilizado en distintos
campos de la medicina como en oftalmologia, para tratar una de las enfermedades mas
frecuentes tal como el 0jo seco, en ortopedia para tratar enfermedades articulares como

la osteoartritis, artritis degenerativas, enfermedades osteoarticulares y en cirugias
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ortopédicas como sustituto del liquido sinovial también se ha usado en ginecologia
como hidratante vaginal para reemplazar las secreciones vaginales, ya que retiene agua

aproximadamente cien veces su peso Yy luego la libera lentamente .

Etapas de regeneracion tisular a partir del uso del acido hialurénico

La reparacion de las lesiones tisulares constituye un complejo proceso biologico
que comprende la integracion de diversos estadios tales como la inflamacion, la
quimiotaxis y division celular, la angiogénesis, la sintesis de las proteinas de la matriz
extracelular y la remodelacion del tejido neoformado *. El uso del acido hialurénico
aplicado sobre las superficies quirurgicas disminuye el proceso inflamatorio y acelera
la reparacion de los tejidos permitiendo una adaptacion tisular més intima y
favoreciendo la cicatrizacion de primera intencion %,

En la fase inicial el AH presente en el tejido, interactia con la CD-44,
aumentando la infiltracion celular e induciendo la formacion de citoguinas
proinflamatorias 33,

En la fase de granulacién, el AH que ya ha sido parcialmente metabolizado y se
encuentra ahora en cadenas de menor longitud, promueve la proliferacion celular, la
migracién y los mecanismos de angiogénesis con la consecuencia de una rapida
recuperacion y regeneracion de los tejidos dafiados. Por este mecanismo es por el cual,
en los fetos, donde la concentracion tisular de AH es muy elevada, las heridas se curan
sin dejar cicatriz *°.

Debido a sus propiedades, el acido hialurénico aplicado de manera tdpica tiene
un impacto positivo sobre el dolor posoperatorio, la sensacién de ardor y la aceleracion
la cicatrizacion de las zonas donantes para injertos en términos de epitelizacion y
coincidencia de color. La sintesis y el catabolismo del AH son responsables, durante el
cierre de una herida, a través de una comunicacién mediada por las hialaderinas, de la
respuesta tisular de varios grupos de células ®. Las hialaderinas son proteinas de union

que actian como receptores ligandose al AH y desempefiando diferentes tipos de
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funciones segun su localizacion y naturaleza.

Cuando el AH se liga a uno de estos receptores se trasmite una sefial que tiene
repercusiones en diferentes mecanismos celulares. Uniéndose a la CD-44 el AH influye
en la adhesion celular a la matriz, adhesion entre células, migracion y proliferacion
celular, asi como también participa en mecanismos de angiogénesis *°.

En la fase inicial el AH presente en el tejido, interactia con la CD-44,
aumentando la infiltracion celular e induciendo la formacion de citoguinas
proinflamatorias 383,

En la fase de granulacién, el AH que ya ha sido parcialmente metabolizado y se
encuentra ahora en cadenas de menor longitud, promueve la proliferacion celular, la
migracion y los mecanismos de angiogénesis con la consecuencia de una rapida
recuperacion y regeneracion de los tejidos dafiados. Por este mecanismo es por el cual,
en los fetos, donde la concentracion tisular de AH es muy elevada, las heridas se curan
sin dejar cicatriz %,

En la angiogénesis, se ha visto que el &cido hialurdnico de alto peso molecular es
un inhibidor de la misma, mientras que el de bajo peso molecular tiene tanto
efectos angiogénicos como estimuladores de la produccion de colageno en células
endoteliales *’.

Estudios afirman que el AH juega un papel importante en la regeneracion de
tejido postinflamatorio, facilitando la migracion y diferenciacién celular durante la
formacion y reparacion de tejido. Se ha visto que la aplicacién local de hialuronano
exogeno produce resultados beneficiosos en la cicatrizacion de tejidos y que también

tiene propiedades osteoinductivas “°.
Area de aplicacion de regeneracion en Odontologia
El &cido hialurénico se emplea en la odontologia como biomaterial, ya que es el

unico con la misma estructura quimica en todas las especies y tejidos. También como

coadyuvante en los procesos de reparacion tisular y procesos traumaticos. Cabe
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destacar que en general se usa como antiséptico y es beneficioso para la disminucion
del sangrado. Aunado a esto es utilizado en patologia de la articulacion
temporomandibular traumatica, degenerativa o inflamatoria, ya que mejora la funcion
y disminuye el dolor debido a sus propiedades mecanicas (lubricacién, disminuyendo
el desgaste articular) y metabodlicas (porque facilita la nutricion hacia las zonas
avasculares del disco y cartilago condilar) *42, Un estudio sefialo que el AH es un
componente fundamental en los procesos terapéuticos medicinales cicatrizantes, ya que
reparara lesiones con la finalidad de mantener la integridad del tejido fibroconectivo,
es decir, el &cido hialurdnico permite la regeneracion de tejidos durante la realizacion
de tratamientos odontoldgicos como el tratamiento de periodontitis, gingivitis, cirugia
periodontal y desordenes de la ATM 2,

Otros de los usos del AH de los que se tiene registro son procedimientos de
cirugia maxilofacial, ortopedia y cirugia ortognatica 3. En tratamiento estético se
utiliza de manera regular debido a su capacidad de hidratar los tejidos blandos 4%,

En Odontologia, para la reconstruccion de la Papila interdental es uno de los
métodos mas desafiantes dentro de la estética, ya que interviene en la reduccion de
triangulos negros, cabe sefialar lo imprescindible que es su reconstruccion para
contrarrestar el acimulo de restos alimenticios “¢4’. En la periodontitis y gingivitis, el
uso de HA en gel reduce significativamente las lesiones periodontales, pero para una
eficaz evolucion es importante un tratamiento combinado con raspado radicular. En la
articulacién temporomandibular, el trastorno de la articulacion es muy comun y dentro
de su sintomatologia tenemos: dolor, irritacion y ruido articular, el uso de AH crea una
pequefia regeneracion 6sea con una sola aplicacion de <1 mL luego del tratamiento

quirdrgico, siendo perceptible en radiografias 4248495,
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CAPITULO V
CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

La presente investigacion analiz6 el efecto del acido hialuronico en la
regeneracion tisular en la practica odontoldgica a través de una revision bibliogréafica
por lo que se concluye que el uso del AH en odontologia tiene la funcién de favorecer
el restablecimiento tisular de las encias y de la mucosa. También es utilizado en la
cirugia bucal para facilitar la cicatrizacion, ademas, impide la irritacion causada por
microorganismos u otros agentes que puedan contaminar la herida.

De igual forma, en el campo de la odontologia, se ha utilizado también en
procesos de reparacion dentinaria y regeneracién pulpar gracias a sus buenas
propiedades para la cicatrizacién de tejido, se ha utilizado con mejores resultados en
periodoncia ya que el AH tiene efectos antiinflamatorios, y antibacterianos para el
tratamiento de la gingivitis asociada a placa dental y la periodontitis cronica. Debido a
su papel potencial en la cicatrizacion de heridas, su utilizacién en los procedimientos
periodontales podria lograr efectos benéficos tanto en la regeneraciéon del tejido
periodontal como en el tratamiento de la enfermedad periodontal.

Asimismo, el alto peso molecular del hialuronano ha demostrado estimular la
osteoinduccion durante la cicatrizacion 6sea. Ademas, el AH juega un papel importante
en la regeneracion de tejido postinflamatorio, facilitando la migracion y diferenciacion
celular durante la formacién y reparacién de tejido. Se ha visto que la aplicacién local
de hialuronano exdgeno produce resultados beneficiosos en la cicatrizacién de tejidos
y que también tiene propiedades osteoinductivas. Ultimamente se ha usado el AH en
el &mbito dental como agente quimioterapéutico en el tratamiento de la gingivitis, asi

como en el proceso de osteointegracion de implantes dentales.
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Recomendaciones

Se recomienda a la Universidad José Antonio Péez, tomar en consideracion la
presente investigacion como alternativa para investigaciones futuras que aborden el
tema estudiado.

A los estudiantes de Odontologia se les recomienda realizar estudios clinicos en
cualquier rama de Odontologia donde es aplicado el acido hialurénico para brindar

datos confiables de los materiales de restauracion.
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