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Regeneracion o0sea y plasma
rico en plaquetas en 1n enieria
de tejidos: revision
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RESUMEN

La ingenieria tisular (TE) es un campo cientifico multidisciplinar emergente que tiene como objetivo restau-
rar, mantener o mejorar las funciones de tejidos y organos. El conocimiento de estos mecanismos ha per-
mitido el desarrollo del tejido 6seo, a partir de células osteoprogenitoras, combinado con osteoinductores y
osteoconductores que permiten restaurar y mantener la formacion de nuevo tejido 6seo con posibilidades
de sustitucion y reactivacion de la funcionalidad del tejido que ha perdido estructura, o bien, funcionalidad.
En este sentido, el plasma rico en plaquetas ha sido empleado como un osteoinductor y promotor de la cura-
cion de las heridas en procedimientos dentales y cirugia oral, y aunado a ello es seguro y de facil obtencion.
Por ello, en esta revision se pretende exponer los avances y aplicaciones que, al dia de hoy, el plasma rico en
plaquetas reporta en la literatura respecto a la regeneracion 6sea mediante la TE.

Palabras clave: plasma rico en plaquetas; diferenciacion osteogénica; células troncales con plasma
rico en plaquetas.

ABSTRACT

Tissue engineering (TE) is an emerging multidisciplinary scientific field that aims to restore, maintain or
improve tissue and organ functions. The knowledge of these mechanisms has allowed processes to develop
artificial bone tissue from osteoprogenitor cells and combined with osteoinductors and osteoconductors
would in turn restore and activate new bone tissue that has lost structure or functionality. In this sense,
platelet-rich plasma has been used as an osteo-inducer and promoter of wound healing in dental procedu-
res and oral surgery which is also safe and easily obtainable. Therefore, this review aims to expose the
advances and applications to date which platelet-rich plasma reports in the literature in relation with bone
regeneration through TE.
Keywords: platelet-rich plasma; osteogenic differentiation; platelet-rich plasma stem cells.
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INTRODUCCION

ANTECEDENTES EN LA APLICACION DE
LA INGENIERIA TISULAR EN EL CRECI-
MIENTO Y REGENERACION OSEA

La ingenieria tisular (TE) ha tenido importantes
aplicaciones en la medicina regenerativa en la re-
construccion o regeneracion tisular (Hagiwara, &
Koh, 2020). Es una disciplina en la que se ha logra-
do un aumento del entendimiento sobre los proce-
sos que promueven y regulan el crecimiento, asi
como la manera en que la proliferacion y diferen-
ciacion celular propician la regeneracion del tejido
humano para restaurarlo, reconstruirlo y mejorar
sus funciones (Tan, Leung, & Wu, 2020); o bien,
reparar o reemplazar tejidos y 6rganos danados
(Chen, Cheng, & Chen, 2019).

La TE aprovecha el potencial de crecimiento
y las capacidades de proliferacion y diferenciacion
celulares que permiten la generacion de tejidos
en el laboratorio, asi como su transporte posterior
una vez generado hasta el sitio afectado (Langer,
& Vacanti, 1993). En la TE se emplean: 1) Células
combinadas con un andamio; y 2) Factores de cre-
cimiento que permiten guiar el crecimiento celular
(Stock, & Vacanti, 2001; Gao et al., 2020). Debido a
la importancia de los componentes recién citados,
se explican a continuacion:

CELULAS

Las células que emplea la TE pueden ser de ori-
gen autologo, alogénico y xenogénico (Gray et al.,
2012). Las células aut6logas provienen del mismo
huésped sobre el cual se emplearan y, por esta ra-
zomn, son las mas viables, debido a que reducen el
riesgo de desencadenar respuestas adversas au-
toinmunes al tiempo que evitan la transmision de
enfermedades (Germain ef al., 2002), comparadas
con células alogénicas y xenogénicas en las que se
han observado respuestas autoinmunes desfavora-
bles del huésped (Zhang et al., 2019).

ANDAMIOS

Un elemento esencial para la TE es la utilizacion
de un andamio para promover el desarrollo tisu-
lar (Baudequin, & Tabrizian, 2018), porque pro-
porciona tanto las propiedades mecanicas estruc-
turales como las condiciones necesarias para la
proliferacion y diferenciacion celular. Puede ser
de origen natural o sintético y debe ser funcional,
estructural y mecanicamente similar al del tejido
que se sustituira (He et al., 2020). Las caracteris-
ticas que deben poseer los andamios orientados a
la regeneracion 6sea incluyen: biocompatibilidad,
radiolucidez, osteoconductividad, susceptibilidad
a ser reabsorbidos, facil manejo, que su esteriliza-
cion sea posible y que tengan un tamano de poro
que oscile entre 200-900 ym (Logeart-Avramoglou,
2005; Griffin et al., 2018).

El aspecto referente a la susceptibilidad a ser
reabsorbidos involucra la biodegradabilidad, pues
este atributo le permitira al andamio disolverse en
los tejidos circundantes una vez terminada su fun-
cion. De esta manera, el constructo es acogido en
el seno del tejido en tratamiento (Gao et al., 2020).

FACTORES DE CRECIMIENTO

Facilitan el crecimiento tisular in vitro y su repa-
racion in vivo y ex vivo. Un factor de crecimiento
es un sefalador biomolecular que se une a recep-
tores especificos sobre la misma célula, que esti-
mula a su vez la secrecion de diversos factores en
cascada, lo que inicia una serie de eventos como
proliferaciéon celular, diferenciacién, maduracion,
produccion de otros factores de crecimiento y ma-
triz extracelular, que resulta en la producciéon de
tejidos especificos (Biswas, & Jiang, 2016).

Los factores de crecimiento pueden ser em-
pleados en el area odontoldgica; por ejemplo, para
realizar un aumento alveolar 6seo previo a la colo-
cacion de un implante o la rehabilitacion protésica
ante la pérdida 6sea por periodontitis, quistes, tu-
mores, traumas y malformaciones congénitas (Ja-
zayeri et al., 2019).

En este contexto, un componente rico en di-
versos factores de crecimiento de origen natural
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utilizado con frecuencia en el area de la cirugia
dental y maxilofacial es el plasma rico en plaque-
tas. Este componente sanguineo ha sido reportado
como coctel rico en senalizadores en la promocion
del crecimiento y proliferacion celular; sin embar-
g0, dicha excelencia también ha sido cuestionada
a diferentes niveles de accion, por lo que en esta
revision se expone el estado actual en cuestion co-
menzando por la definicion de sus componentes.

PLASMA RICO EN PLAQUETAS DE FORMA
GENERAL

La sangre es un tejido conjuntivo especializado que
tiene un pH aproximado de 7.4. Es de consistencia
viscosa y esta compuesto por proteinas del plasma,
células y plaquetas. El plasma es un liquido amari-
llento que contiene agua, proteinas, factores de coa-
gulacion y fibrinégeno (Aceves-Huerta et al., 2019).

La composicion celular se constituye de
eritrocitos, leucocitos y plaquetas. Los eritrocitos
proporcionan oxigeno a las células del cuerpo;
los leucocitos previenen de infecciones al cuerpo
humano; y las plaquetas son células sanguineas
anucleadas, grandes, producidas por fragmentos
derivados del citoplasma de megacariocitos (Torri-
celli et al., 2014; Garraud, & Tissot, 2016). Las pla-
quetas estan constituidas por una membrana y el
citoplasma. La membrana consiste en una bicapa
de fosfolipidos. Por su parte, en el citoplasma exis-
ten dos tipos de granulos secretores: el primero se
trata de granulos densos que secretan ApP y calcio,
mientras que el segundo tipo se refiere a los gra-
nulos a que secretan proteinas; su numero normal
es de 150 000 a 350 000/pL.

Las plaquetas sobreviven diez dias, aproxi-
madamente. Estas contienen actina y miosina, las
cuales desempenan un rol importante durante la
hemostasia y participan en la formacion de nuevo
tejido conectivo y en la revascularizacion (Block-
mans, Deckmyn, & Vermylen, 1995). Miden 3 pm
de didametro y 1 micrometro de espesor, aproxima-
damente. Tienen normalmente una forma de dis-
co, la cual cambia a un aspecto aplanado al activar-
se sus prolongaciones dendriticas.

OBTENCION DE PLASMA RICO EN PLA-
QUETAS

Al extraer sangre y transportarla a un tubo de en-
sayo, se coagula, a excepcion de que contenga un
anticoagulante. Al someter la sangre a fuerzas cen-
trifugas a un determinado tiempo y a una pequena
porcion de leucocitos por diferencias de densida-
des y la influencia gravitatoria, se sedimentan las
particulas cuya densidad es mayor, por lo que flo-
tan aquellas que presentan densidades menores.
De esta manera, la sangre se separa en sus com-
ponentes principales, es decir, elementos formes
o células, que se sedimentan hasta el fondo y pre-
sentan una capa transparente que corresponde a la
de leucocitos, mientras el plasma sobrenada en la
parte superior. Una vez que el plasma se ha coloca-
do en un tubo puede ser dividido en tres tercios: 1)
tercio superior, que contiene en mayor proporcion
plaquetas y plasma; 2) tercio medio, que presenta
leucocitos apenas perceptibles; y 3) tercio inferior,
que corresponde a una aglomeracion de glébulos
rojos con cantidades de leucocitos y plaquetas (To-
rricelli et al., 2014; Aceves-Huerta et al., 2019).

La recoleccion del plasma rico en plaquetas
puede llevarse a cabo mediante bolsas de sangre,
kits desechables y tubos. Por medio de bolsa, se
extrae una cantidad de sangre para separar el plas-
ma rico en plaquetas y se activa con cloruro de cal-
cio para su empleo. Mediante los kits desechables
es posible separar el plasma rico en plaquetas de
manera automatizada. Por otro lado, puede reali-
zarse mediante tubos de vidrio o plastico al vacio
que permiten la extraccion sencilla de una canti-
dad de sangre (Torricelli et al., 2014; Aceves-Huer-
ta et al., 2019).

FACTORES DE CRECIMIENTO
PLAQUETARIOS

Las plaquetas son células que se derivan del cito-
plasma de megacariocitos y estan formadas por
organelos, tubulos y granulos. Tienen la capacidad
de producir factores de crecimiento (Vinicius, &
Moraes, 2014). Los factores de crecimiento son
sustancias proteicas producidas y liberadas por las
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plaquetas en la matriz dsea, las cuales desempe-
fian un papel importante durante los procesos de
osteogénesis y remodelado 6seo, principalmente.
Son mediadores bioldgicos que incrementan la
atraccion quimica, asi como la proliferacion y dife-
renciacion celular regulando los eventos esencia-
les celulares (Gonchar et al., 2017).

El empleo del plasma rico en plaquetas ha
sido ampliamente difundido, debido a que se ha
observado que su utilizacién podria estimular la
formacion o6sea en el proceso de curacion en areas
como la ortopedia, odontologia, neurocirugia y
cirugia maxilofacial con resultados satisfactorios
(Jazayeri et al., 2019).

PROCESOS PLAQUETARIOS INTRINSE-
COS DERIVATIVOS A LA REGENERA-
CION Y REVASCULARIZACION OSEA EN
ODONTOLOGIA

Respecto al area de la cirugia oral, el empleo del
plasma rico en plaquetas fue descrito por Whit-
man, Berry y Green (1997), y un ano mas tarde
por Marx et al. (1998) en donde los factores de
crecimiento contenidos en las plaquetas han sido
reportados como determinantes para el éxito de la
regeneracion osea.

Por su parte, Camargo et al., 2002) realiza-
ron un estudio para corregir defectos 6seos cau-
sados por periodontitis severa. El empleo de una
membrana absorbible de acido polilatico para la re-
generacidn tisular guiada, asi como de plasma rico
en plaquetas y mineral éseo poroso bovino para
promover una regeneracion tisular guiada eviden-
ci6 una disminucién significativa del defecto 6seo.

Plachokovay colaboradores (2009) destacan la
capacidad de regeneracion 6sea del plasma rico en
plaquetas combinado con injerto éseo cuando obser-
varon incrementos en la formacion de hueso, debido
a los efectos osteogénicos del plasma rico en plaque-
tas (Plachokova et al., 2009; Wang et al., 2018).

Reportes obtenidos por Zizzari et al. (2016)
concluyen que no existe diferencia de beneficio
entre el empleo de hueso autélogo y hueso xeno-
génico una vez combinado con plasma rico en pla-
quetas.

Jazayeri et al. (2019) recomendaron com-
binar el plasma rico en plaquetas con biomateria-
les, autoinjertos, células precursoras o factores de
crecimiento que sean capaces de generar osteo-
induccion, ya que coadyuva eficientemente en la
regeneracion de defectos de tamano critico cuyo
potencial de regeneracion sea bajo.

Fennis y colaboradores (2002) mostraron la
reparacion 6sea en cabras al utilizar plasma rico en
plaquetas mezclado con particulas de injerto 6seo
para la reconstruccion mandibular (Fennis et al.,
2002; Xiang et al., 2019).

Por otro lado, algunos reportes en la literatu-
ra exponen la ineficacia del plasma rico en plaque-
tas en la regeneracion de tejido 6seo. Un estudio
realizado en perros por Choi (2004) en el que se
mezcld el plasma rico en plaquetas con hueso auté-
geno concluyd que esto no mejoro la formacion de
nuevo hueso (Choi, 2004; Ramaswamy et al., 2018).

Por su parte, Arenaz-Bua et al. (2010) y Al-
Hamed et al. (2017) llevaron a cabo un estudio
comparativo del plasma rico en plaquetas, hidroxia-
patita, matriz 6sea desmineralizada y hueso auto-
geno con la finalidad de promover la regeneracion
osea después de la extraccion de un tercer molar
mandibular impactado. Adicionalmente, compara-
ron los sintomas posoperatorios. Derivado de sus
estudios, observaron una mayor aceleracion en la
formacion 6sea en el grupo que empled hueso au-
télogo y matriz 6sea desmineralizada; no obstante,
no encontraron diferencias estadisticamente signi-
ficativas respecto al dolor, inflamacion e infeccion
alo largo del periodo posoperatorio.

Taschieriy colaboradores estudiaron el efec-
to del plasma rico en plaquetas solo y combinado
en seres humanos y no encontraron diferencias
significativas en los dos grupos.

DISCUSION

El empleo del plasma rico en plaquetas ha sido
estudiado en varios centros en el mundo con re-
sultados encontrados en cuanto a la eficacia en la
osteogénesis, revascularizacion y neoformacion
de componentes extracelulares. En esta revision
se encontraron varios grupos de investigadores
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(Choi, 2004; Arenaz-Bua et al., 2010; Griffin et al.,
2009; Al-Hamed et al., 2017, Ramaswamy et al.,
2018) que rechazan el empleo del plasma rico en
plaquetas para los fines a los que se ha hecho alu-
sion en este trabajo. Sus fundamentos se deben a
que en sus estudios no obtuvieron resultados sig-
nificativos que justifiquen su utilizaciéon en casos
donde se requiera implementar este concentrado
autbélogo para producir la regeneracion 6sea.

Debido a las controversias generadas en tor-
no al tema del empleo del plasma rico en plaquetas
en la reparacion de los tejidos y la regeneracion
del tejido 6seo, especialmente, Griffin et al. (2009)
sugieren, de manera concluyente, realizar estu-
dios clinicos aleatorizados mas robustos en seres
humanos para comprobar la efectividad de su em-
pleo, ya que no encontraron hallazgos suficientes
para apoyar el uso rutinario del plasma rico en pla-
quetas en la regeneracion del hueso.

Asimismo, Vilchez-Cavazos et al. (2019) lle-
varon a cabo una revisién en donde comentan que
la seguridad que proporciona al huésped, asi como
la facilidad con la que se emplean estos prepara-
dos podrian ser empleados en los procedimientos
quirurgicos. Sin embargo, opinan sobre este tema
con mesura al considerar que la efectividad del
plasma rico en plaquetas sigue siendo controver-
sial, debido a la escasez de pruebas controladas
aleatorizadas que apoyen los beneficios que se han
difundido.

En este contexto, en este trabajo se ha de-
mostrado la importancia de las plaquetas, tanto en
el proceso de la hemostasia como en la regenera-
cion 6sea, debido a la capacidad osteoinductiva de
los factores de crecimiento que contienen. El plas-
ma rico en plaquetas es considerado por algunos
autores como un preparado muy prometedor y ele-
gible ante diversos procedimientos que involucran
la regeneracion 6sea, ya que al tratarse de un con-
centrado autologo no se transmiten enfermedades
ni se genera una respuesta inmune; aunado a ello,
su obtencion es simple y rapida, lo que se traduce
en alivios acelerados en injertos 6seos y de bajo
costo (Afat, Akdogan, & Goniil, 2019).

CONCLUSIONES

Las virtudes del plasma rico en plaquetas encon-
tradas por diversos autores han sido obtenidas
debido a las investigaciones realizadas en mayor
proporcion iz vitro y ex vivo, y en una menor esca-
la en estudios experimentados en seres humanos
mediante técnicas de TE. Hasta la fecha existe con-
troversia sobre el empleo del plasma rico en pla-
quetas y carencia de unanimidad en los criterios
de seleccion sobre la técnica que se empleara para
la obtencidn, preparacion y aplicacion que permita
estandarizar dichos procesos. Se concluye de esta
revision que existen mayores investigadores que
demuestran una aceleracién de la regeneraciéon
osea (55.6 %) con el empleo del plasma rico en pla-
quetas en relacion con aquellos que no justifican
su uso, al no encontrar un aumento de este proce-
so en sus estudios (44.4 %).
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