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La declaración de COVID-19 como 

Emergencia de Salud Global, ha obligado 

a la población mundial a permanecer en 

casa por más tiempo de lo que se hubiese 

deseado; a trasladar la mayor parte del 

trabajo, de los estudios y de la vida social 

a la unidad doméstica; y, sobre todo, 

concientizar un protocolo estricto de 

bioseguridad en la rutina diaria. 

 

Sin embargo, lejos de lo esperado y luego 

del confinamiento estricto que vivieron 

muchos países, -con su consecuente 

debacle económica-, la “nueva 

normalidad” ha condicionado una mayor 

demanda de procedimientos estéticos no 

quirúrgico (1). Esto probablemente debido 

a la novedosa tendencia en el área 

académica y laboral, como lo es, el 

Teletrabajo, adoptado como medida de 

seguridad y que ha incentivado el uso de 

aplicaciones como Skype, FaceTime, 

Google meet o Zoom para la realización de 

videoconferencias y diversos tipos de 

mailto:duvysolorzano@gmail.com
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reuniones, en las cuales el rostro es la 

única carta de presentación. Es por ello 

que fijar aún más la atención en el aspecto 

facial y evaluar, con mayor detenimiento 

sus imperfecciones y los estigmas del 

envejecimiento, se han convertido en una 

demanda importante en gran parte de la 

sociedad.  

 

Según los expertos, el público tiene una 

actitud positiva hacia el rejuvenecimiento 

facial durante la pandemia. En particular, 

los procedimientos mínimamente 

invasivos destacan como una corriente 

principal en la encuesta twitter propuesta 

por Pang y col; donde la frecuencia 

dominante en la nube de palabras fue: 

"Botox", "Ácido hialurónico" y "PRP"(2).  

 

El impacto social del COVID-19 ha sido 

tan determinante en el área de la 

armonización facial que incluso, la 

preferencia por los tratamientos 

mínimamente invasivos es definida por el 

uso de la anestesia local, considerada por 

la población como de mayor seguridad en 

tiempos de pandemia (3).  

En enero de 2021 se publicó el resultado 

de la reunión virtual con los miembros del 

Focus Group de la Academia Europea de 

Cirugía Plástica Facial (4), destinada a 

delinear el protocolo de seguridad de los 

procedimientos estéticos faciales no 

quirúrgicos, con el fin de proteger al 

personal de la clínica y a los pacientes de 

infección por SARS-CoV-2. Las pautas de 

consenso se precisaron para tres niveles: 

precauciones antes de visitar la clínica, 

precauciones durante la visita a la clínica y 

precauciones después de la visita a la 

clínica. Lo cual puede ayudar a diseñar el 

marco conceptual para las pautas de 

seguridad de COVID-19 para las prácticas 

estéticas en todo el mundo. 

 

Pero, más allá de todo lo relacionado con 

las preferencias de los usuarios y las 

medidas de seguridad, vamos al incierto 

camino que se le presenta al armonizador 

facial en la atención del paciente Post-

COVID-19 o inmunizado. La evidencia 
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científica precisa que la proteína de pico 

viral de 1273 aminoácidos de largo de este 

virus se dirige a la enzima convertidora de 

angiotensina 2 para el anclaje y la invasión 

intracelular (5), y que se expresa de 

manera ubicua en todos los tejidos del 

cuerpo. La presentación clínica y las 

manifestaciones en distintos sistemas de 

tejidos orgánicos del cuerpo varían 

enormemente y aún están dilucidándose, 

por lo cual poco sabemos de la respuesta a 

diversos biomateriales, principios activos 

y medicamentos utilizados en la práctica 

de la armonización facial. 

 

Munavalli y col (6) reportan 4 casos de 

reacciones inflamatorias retardadas a 

rellenos dérmicos de ácido hialurónico 

después de la exposición a la proteína de 

pico COVID-19, presentada en diferentes 

escenarios, que incluyen: un caso después 

de una infección por COVID-19 adquirida 

en la comunidad, un caso que ocurrió en 

un sujeto de estudio en el ensayo clínico de 

fase III mRNA-1273 disponible como 

Moderna, Cambridge MA, un caso 

ocurrido después de la primera dosis de la 

misma vacuna mRNA-1273, y el último 

caso ocurrió después de la segunda dosis 

de la vacuna BNT162b2 (Pfizer, Nueva 

York, NY). Los cuales se manifestaron con 

eritema, nódulos dolorosos, induración y 

edema, los cuales fueron tratados con 

diversos protocolos que incluían 

corticoesteroides orales. 

 

En este mismo sentido y en relación a la 

jornada de inmunización mundial que se 

ha emprendido con una diversidad de 

vacunas que ofrece el mercado, se 

presentan otros 4 casos de reacción 

inflamatoria retardada al relleno de ácido 

hialurónico dérmico facial, después de la 

vacunación contra COVID-19 (7). Todas 

las reacciones inflamatorias se produjeron 

después de que se hubiera aplicado un 

relleno de ácido hialurónico, con más de 1 

año antes de la vacunación con Pfizer 

BNT162b2 o Moderna COVID-19 

mRNA-1273. Los pacientes respondieron 

rápidamente a la terapia con una dosis baja 

de lisinopril oral, un inhibidor de la enzima 
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convertidora de angiotensina ECA-I, que 

disminuye la reacción inflamatoria y el 

edema relacionados con el relleno cutáneo; 

sin embargo, los autores sugieren que 

podría remitir sin tratamiento en casos 

leves a moderado y que el uso de 

antihistamínicos sería de pobre respuesta. 

 

Por otra parte, la evidencia clínica 

disponible, sugiere que la infección por la 

enfermedad de COVID-19 está asociada 

con mialgia, dolor e hiperalgesia 

generalizada.  El virus del SARS-CoV-2 

puede provocar una fuerte respuesta 

inflamatoria a través de la elevación de los 

niveles de citocinas, incluidas IL-6, IL-10 

y TNF-α.2 En particular, la IL-6 es una 

citocina pro-inflamatoria importante que 

interviene en el dolor muscular; pero, 

además, esta descrito que no solo produce 

hiperalgesia muscular aguda, sino que 

también induce hiperalgesia latente 

crónica, lo que señala un papel crucial no 

solo en el dolor muscular agudo sino 

también en el crónico (8). 

 

Akdogan N. (9) reporta un caso de 

paciente femenina de 55 años de edad que 

acude a la consulta para su tratamiento de 

rutina con Toxina Botulínica (6 meses 

después de su última aplicación), quien 

reveló que se recuperaba de la infección 

por COVID-19 una semana antes de la 

consulta. La paciente experimentó un 

intenso dolor durante la administración de 

la toxina botulínica en el músculo 

corrugador izquierdo, el cual minutos 

después el dolor mejoró ligeramente, la 

segunda inyección en el musculo 

corrugador derecho produjo un dolor de 

mayor intensidad, la paciente afirmó que 

no había experimentado tanto dolor en su 

vida y que no podía continuar con el 

tratamiento. Por lo tanto, este fue 

interrumpido.  

 

La práctica clínica en tiempos de 

pandemia y post-pandemia abre una nueva 

visión de los tratamientos faciales, el 

camino es incierto y la documentación de 

los hallazgos será lo que guie en el buen 

proceder en el ejercicio de la profesión.  
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Una exhaustiva historia clínica con 

preguntas referentes a la posible infección 

e inmunización contra el COVID-19 se 

hace fundamental; asimismo, aunque el 

tiempo para realizar algún tratamiento en 

armonización facial no es seguro ni está 

establecido, se hace prudente esperar un 

período de al menos 3 mes antes cualquier 

procedimiento en pacientes que han 

adquirido la enfermedad, para prevenir 

posibles efectos secundarios indeseable. 
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RESUMEN 

Ante procedimientos que involucren lesiones tisulares en la cavidad bucal, se generarán 

reacciones inflamatorias, por ello se han incorporado técnicas de regeneración tisular guiada 

y expansión de tejidos blandos, a fin de restaurar la forma y la función del tejido afectado. 

Con ese objetivo, en este trabajo se prepararon membranas de quitosano y propóleo para 

analizar algunas de sus propiedades químicas y microbiológicas con miras a su posible 

mailto:marisenleo@gmail.com
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utilidad en la regeneración de tejidos blandos en la cavidad bucal. Se realizó un estudio con 

nivel descriptivo y diseño pre-experimental, con una muestra de 9 fracciones de 3 membranas 

de quitosano/propóleo. Se determinó el pKa de las membranas de quitosano mediante curvas 

de titulación potenciométrica. Se realizaron estudios de liberación controlada de propóleo 

mediante la elaboración de curvas de calibración espectrofotométrica y se realizó un estudio 

microbiológico de susceptibilidad microbiana de Pseudomona aeruginosa y Klebsiella 

pneumoniae, frente a las membranas  Se encontró que la obtención de las membranas de 

quitosano/propóleo, resulta de un proceso simple, estándar, reproducible y accesible 

económicamente, por lo cual podría ser una alternativa viable en la práctica clínica, en vista 

de la propiedad mucoadhesiva, efectivo proceso de liberación de propóleo controlada y 

efectividad antimicrobiana frente a las cepas estudiadas. 

 

PALABRAS CLAVE: Regeneración tisular guiada, expansión de tejidos blandos, 

quitosano, propóleo. 

 

 

CHEMICAL AND MICROBIOLOGICAL PROPERTIES OF CHITOSAN / 

PROPOLIS MEMBRANES WITH UTILITY FOR TISSUE REGENERATION IN 

ORAL CAVITY. 

 

ABSTRACT  

In the event of procedures involving tissue lesions in the oral cavity, inflammatory reactions 

will be generated; therefore, guided tissue regeneration and soft tissue expansion techniques 

have been incorporated to restore shape and function of the affected tissue. With this aim, in 

this work, chitosan and propolis membranes were prepared to analyze some of their chemical 
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and microbiological properties, for their possible usefulness in the regeneration of soft tissues 

in the oral cavity. Study with a descriptive level and pre-experimental design was performed, 

with a sample of 9 fractions of 3 chitosan / propolis membranes. The pKa of the chitosan 

membranes was determined by potentiometric titration curves. Controlled release of propolis 

studies were carried out by means of spectrophotometric calibration curves, and finally a 

microbiological study of the microbial susceptibility from membranes front Pseudomona 

aeruginosa and Klebsiella pneumoniae was performed. Preparation of chitosan/propolis 

membranes was found to result from a simple, standard, reproducible and economically 

accessible process, making it a viable alternative in clinical practice, due to of mucoadhesive 

properties, controlled propolis release and antimicrobial effectiveness front to the studied 

strains. 

 

KEYWORDS: Guided tissue regeneration, soft tissue expansion, chitosan, propolis. 

 

 

INTRODUCCIÓN 

El avance de las especialidades 

odontológicas, trae consigo el desarrollo 

de nuevas técnicas y el empleo de nuevos 

materiales que han ayudado a incrementar 

el conocimiento científico y a mejorar el 

diagnóstico y plan de tratamiento en el 

área de la salud bucal. Ante  los 

procedimientos que involucran lesiones 

tisulares en cavidad bucal, los tejidos 

blandos siempre reaccionan con 

inflamación (entre otros signos y 

síntomas), que pueden exacerbarse por 

factores propios de la técnica quirúrgica o 

del paciente (1, 2).  

Razón por la cual, se han incorporado 

técnicas que involucran los principios de 

regeneración tisular guiada (RTG) y 

expansión de tejidos blandos, buscando 

restaurar forma y función, devolviendo la 
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arquitectura del tejido lesionado, 

favoreciendo el cierre oportuno de las 

heridas quirúrgicas; resultando de estas 

técnicas el empleo de biomateriales que 

promueven un enfoque biológico (3, 4).  

Entre los enfoques biológicos, se propone 

el uso de biopolímeros naturales, siendo el 

quitosano uno de ellos. El quitosano, es un 

biopolímero, biocompatible, 

biodegradable y no tóxico, que se obtiene 

del exoesqueleto de crustáceos a partir de 

la desacetilación de la quitina (5) y es 

empleado en odontología en la curación de 

heridas (2, 6-9). Presenta propiedades 

hemostáticas, aumenta la actividad 

osteoblástica, por lo que ha sido utilizado 

en regeneración ósea guiada y gracias a la 

buena adaptación celular que posee 

también se ha empleado en la regeneración 

tisular guiada (2, 10).  

El propóleo, material pegajoso de color 

oscuro que recolectan las abejas, es otro 

elemento terapéutico propuesto, que posee 

propiedades antimicrobianas, 

antiinflamatorias, antitumorales y 

antioxidantes (11-13), con grandes 

potencialidades para el tratamiento como 

anticaries (14-16), antimicótico (16), 

antiviral,  analgésico (17), anestésico (18), 

sedante (19), e inmunomodulador (20, 21). 

En odontología, son diversas las 

investigaciones que ponen de manifiesto 

las propiedades del quitosano (2) y del 

propóleo (11), en el caso del quitosano se 

demostró a través de la evidencia clínica la 

regeneración osteomucosa producida por 

membrana de quitosano (9), la efectividad 

de los liposomas de quitosano en la 

regeneración ósea alveolar postextracción 

dental (2), de las esponjas de quitosano 

como materiales de andamiaje para 

crecimiento osteoblástico (22) y el 

quitosano como coadyuvante en el 

tratamiento de la periodontitis crónica 

(23). 

Por otro lado, sobre el propóleo, se 

evidencia que tiene acción antimicrobiana 

y de medicación intraconducto a corto 

plazo frente a cepas estandarizadas de E. 

faecalis (24). Pudiendo ser usado con éxito 
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en el tratamiento de la enfermedad 

periodontal, como medio de conservación, 

en epitelización de heridas y aceleración 

de la cicatrización (25), en pacientes con 

alveolitis (26), contra algunas bacterias 

anaerobias estandarizadas que causan 

infecciones en cavidad bucal (27). En 

conjunto el quitosano y el propóleo se han 

empleado como barniz de liberación 

sostenida a base de quitosano, para 

prevención de la caries (28), así como en 

la elaboración de un gel de 

quitosano/propóleo para comparar la 

eficacia de este sobre las cepas 

Enterococcus faecalis (29).  

A pesar de los beneficios antes expuestos 

de ambos biomateriales, no se encontraron 

estudios previos acerca de propiedades 

químicas de membranas de 

quitosano/propóleo, propiedades tales 

como: pKa, condicionante de la capacidad 

bioadhesiva de las membranas y velocidad 

de liberación de propóleo desde la 

membrana de quitosano, propiedad 

relevante, pues al implementar tecnologías 

de liberación controlada se presentan 

ventajas de dosificación con respecto a 

otras presentaciones. 

En vista de los pocos estudios en relación 

a ésta temática, en busca de proporcionar a 

la práctica clínica una alternativa simple, 

estándar y reproducible que acelere la 

cicatrización y potencie la actividad 

antimicrobiana para la regeneración de 

tejidos blandos, se propone como objetivo 

de este trabajo analizar las propiedades 

químicas de las membranas de 

quitosano/propóleo de posible utilidad en 

la regeneración de tejidos blandos en 

cavidad bucal. 

METODOLOGÍA 

Se realizó un estudio de nivel descriptivo, 

bajo un diseño pre-experimental. Las 

variables fueron el valor pKa cuyo 

indicador estuvo representado por los 

valores arrojados por la titulación ácido-

base, menor a 6 fue inadecuado y mayor o 

igual a 6-6,5 adecuado, velocidad de 

liberación de propóleo de las membranas 

en agua destilada, variable que tuvo como 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Leo, M y Col 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 
 

 

    

 

 
 

12 
Recibido: 14/06/2020 
Aprobado: 29/06/2020 
 

indicador la respuesta espectroscópica de 

los componentes del propóleo, 

identificando la presencia de liberación 

sostenida y proporcional en el tiempo, y 

susceptibilidad de Pseudomona 

aeruginosa ATCC 27853 y Klebsiella 

pneumoniae ATCC 23357 frente a las 

membranas de quitosano/propóleo, 

variable que tuvo como indicador la 

presencia o ausencia de halos de 

inhibición.  

Los procedimientos químicos para la 

obtención del compuesto de 

quitosano/propóleo, se llevaron a cabo a 

través del procedimiento estandarizado del 

Centro de Investigaciones Odontológicas 

de la Facultad de Odontología de la 

Universidad de Los Andes (ULA), (4). 

Para ello se preparó una solución de 

quitosano pesando 5 gr quitosano, 

Quitosan®, GUINAMA certificado para 

uso médico, colocándolo en 2 ml de ácido 

acético al 99 %, y luego enrasando en un 

matraz aforado de 100 ml y dejándolo en 

agitación constante por 12 horas 

obteniendo un gel de quitosano ácido. El 

volumen total de la solución de quitosano 

fue doblemente filtrado para eliminar las 

impurezas que pudieran contaminar la 

solución.  

Luego de obtenida la solución ácida de 

quitosano al 5% se procedió a dispersar la 

solución ácida de quitosano en cápsulas de 

plástico. Se realizaron una serie de ensayos 

en la elaboración de las membranas a fin 

de escoger las menos quebradizas y de 

fácil manipulación. De esta forma se 

optimizó el procedimiento para preparar 3 

membranas de quitosano/propóleo, 

agregando 2 cc de quitosano como medida 

estándar para todas las membranas y 

variando  solo la cantidad de propóleo al 

4%, así la membrana nro 1, fue elaborada 

con 1 cc de propóleo, la nro 2 con 1,5 cc y 

la nro 3 con 2 cc, introduciéndose en una 

estufa de calor seco a 40º C durante 16 

horas con la finalidad de evaporar 

completamente la fase líquida, obteniendo 

la deshidratación del compuesto, en una 

fina película. Las membranas en envases 
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plásticos fueron sometidas finalmente a 

una esterilización con luz ultravioleta, en 

un equipo Beautytech ®.  Las membranas 

estudiadas representaron 3 grupos (P1, P2, 

P3), cada membrana, representante de 

cada grupo, se fraccionó para obtener 9 

muestras (P1a, P1b, P1c, P2a, P2b, P2c, 

P3a, P3b y P3c), con el fin de comprobar 

la homogeneidad de las mismas.  

Una vez elaboradas las membranas de 

quitosano/propóleo, se determinó el pKa 

de la solución ácida de quitosano, 

empleando el método potenciométrico, 

titulación ácido-base. El procedimiento 

para calcular el pKa de las películas, se 

basó en disolver la película en la cantidad 

mínima de HCl diluido y luego realizar 

una curva de titulación con una solución de 

NaOH 0,05 M, que en éste caso se realizó 

utilizando un pHmetro SperScientific, 

modelo Benchtop Water Quality Meter 

860033. 

Como una primera aproximación para los 

estudios de liberación de propóleo in vitro, 

se escogió como medio de liberación agua 

destilada, por tratarse del medio que 

menos complicaciones introduce al 

sistema. Inicialmente, se realizó un 

espectro patrón de una solución 0,04 % de 

propóleo, para obtener una señal que 

identifique su liberación de las membranas 

en agua destilada, empleando para este y 

todos los experimentos, un 

espectrofotómetro Marca Perkin-Elmer 

modelo lambda 25 de doble haz, acoplado 

a un sistema computarizado y controlado 

mediante el software UV WinLab y celdas 

de cuarzo de 1 mm de camino óptico. 

Posteriormente las distintas series de 

cortes de las películas, se sumergieron en 

agua destilada en la parte inferior de la 

cubeta de muestreo del espectrofotómetro, 

para permitir que el propóleo fluyera 

libremente de la membrana a la fase 

liquida y así ir tomando espectros UV-

visible a distintos tiempos, para obtener el 

valor de absorbancia a 280 nm que es 

directamente proporcional a la 

concentración de propóleo y así 
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determinar si se produce y como es la 

naturaleza del proceso de liberación. 

Por último, se analizó el componente 

microbiológico, a través de la 

determinación de la susceptibilidad de 

Pseudomona aeruginosa ATCC 27853 y 

Klebsiella pneumoniae ATCC 23357 

frente a membranas de quitosano-

propóleo, empleando aquella membrana  

 

 

 

 

 

con mayor cantidad de propóleo (0,5 ml) 

que mantuviera las mejores propiedades 

físicas, a fin de alcanzar una más rápida 

concentración de propóleo en la totalidad 

del   medio  de  cultivo. Este   estudio  fue 

realizado a través de un método de 

difusión en agar, mediante el uso de la 

técnica Kirby-Bauer, prueba que permite 

medir in vitro la susceptibilidad de 

patógenos y fitopatógenos, frente a una 

sustancia desconocida. Dicha prueba para 

fines del presente estudio fue modificada 

al emplear membranas cortadas de forma 

rectangular. Para la realización de ésta 

prueba, se prepararon los medios de 

cultivo Agar Muller Hinton, tal como se 

observa en la figura 1.  

Posteriormente se inoculó al 2% el medio, 

fundido y temperado a 45° C con una 

suspensión 0,5 McFarland de la bacteria 

patógena a evaluar y se dejó solidificar.  

Por último, dos membranas con una 

concentración de 0,5 ml fueron recortadas  

 

Figura 1. Preparación de medios de cultivo. 
Fuente: Propia. 
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con forma rectangular en tres porciones 

cada una, y colocadas sobre los medios 

preparados, como se puede observar en la 

figura 2. Al colocar las porciones de 

membrana en el agar se hizo ligera presión 

para garantizar un contacto adecuado. 

Estas se ubicaron a 15 mm o más del borde  

de la caja Petri a fin de que no se produjera 

ninguna interferencia entre los halos de 

inhibición, colocando solo tres membranas 

por caja dejando incubar a 37°C por 24 

horas para realizar después del periodo de 

incubación la lectura de los halos de  

nhibición al reverso de la caja Petri  

 

 

 

 

observando los resultados para su posterior 

interpretación (figura 3). En el caso de 

presentarse crecimientos totalmente 

asimétricos éstos fueron excluidos de la 

medición. 

RESULTADOS 

 
Determinación potenciométrica del pKa 

En todas las muestras estudiadas la 

presencia de propóleo en las películas no 

afectó la forma de la curva y los valores de 

pKa obtenidos en ambos casos fueron los 

mismos, lo cual implica que el propóleo en Figura 2. Colocación de membranas en 
medios de cultivo. 
Fuente: Propia. 

Figura 3. Observación de halos de 
inhibición con el contador de colonias. 

Fuente: Propia. 
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estas condiciones carece de actividad 

ácido-base y no influye sobre el valor   del  

pKa del quitosano, esto puede 

evidenciarse en la curva de titulación 

potenciométrica que se muestra en la 

figura 4. 

El volumen gastado de NaOH entre el 

primer punto y el segundo punto de 

inflexión, es la cantidad de NaOH que se 

requiere para deprotonar todo el quitosano, 

la mitad de ese volumen ( 17,9 mL de 

NaOH), es el volumen para deprotonar la 

mitad del quitosano, por lo tanto  en este el 

pH = pKa = 6,3. Este mismo 

procedimiento se siguió para las películas  

de quitosano y quitosano/propóleo 

obteniéndose con mayor frecuencia un 

valor de pKa de 6,3  1. 

 

Estudio de liberación de propóleo 

En la figura 5A se muestra el espectro UV-

visible obtenido para una solución muy 

diluida de propóleo al 0,04 % en agua 

destilada, en este se puede observar un 

máximo de absorbancia a 280 nm, el cual 

se puede atribuir a uno o varios de los 

componentes de la compleja mezcla de 

sustancias los cuales conforman al 

propóleo. En relación al proceso de 

liberación de propóleo de las membranas 

en agua destilada, se evidenció para el 

espectro obtenido de una película de 

quitosano/propóleo inmersa en agua 

destilada, un pico de absorbancia a 280 

nm, el cual se incrementa a medida que se 

adquieren espectros a distintos tiempos 

(Figuras 5B y 5C), demostrando que existe 

Figura 4. Curva de titulación potenciométrica de 
muestra representativa de los grupos de películas 
de quitosano en estudio, una vez disuelta en HCl. 
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desprendimiento del propóleo en el 

tiempo.  

Realizando un estudio detallado a distintos 

tiempos de liberación para las películas 

escogidas, se encontró una respuesta lineal 

de absorbancia en el tiempo, lo que 

implica que la concentración en el seno de 

la solución aumenta gradualmente, 

liberándose aproximadamente la misma 

cantidad de fármaco por unidad de tiempo, 

observándose además que al aumentar la 

cantidad de propóleo de la película, la 

velocidad de liberación también aumenta 

en forma proporcional, pues la pendiente 

de la recta aumenta, tal como se evidencia 

en la figura 6. 

 

Los resultados obtenidos para comprobar 

si las películas de quitosano/propóleo eran 

homogéneas, demuestran que la pendiente 

de la curva obtenida para cada porción no 

difiere de forma significativa, lo cual 

implica que la composición de las mismas 

es bastante homogénea (figura 6).  

Figura 5. Respuesta espectrofotométrica del propoleo y las películas de 
quitosano/propoleo a distintos tiempos de inmersión en agua destilada A) Solución 
diluida de propoleo, B) película de quitosano/propoleo después de 5 y 60 segundos de 
inmersión, C) película de quitosano/propoleo después de 60 min y 24 horas de inmersión. 
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Componente Microbiológico 

En relación a los resultados obtenidos para 

determinar la susceptibilidad de 

Pseudomona aeruginosa ATCC27853 y 

Klebsiella pneumoniae ATCC23357 

frente a las membranas de quitosano-

propóleo con concentración de 0,5 ml, se 

evidenció   susceptibilidad de las cepas 

bacterianas empleadas en la prueba por 

triplicado realizada para cada bacteria, 

pues se   observaron  zonas  de  inhibición  

 

(espacios en los que no se produjo 

crecimiento bacteriano), alrededor de cada 

porción rectangular de las membranas de 

quitosano/propóleo colocadas en los 

medios de cultivo (figura 7). 

 

 

 

Figura 6. Curvas de concentración de grupos estudiados P1 (0,3 ml), P2 (0,4 ml) y P3 
(0,5 ml), en función de intervalos de tiempo constantes. 
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DISCUSIÓN 

 

En relación a los resultados evidenciados 

en la determinación del valor pKa, se 

demuestra en concordancia con Cortés y 

Alvares, 2008 (30), que la presencia de 

propóleo en las películas no afecta la 

forma de la curva ni los valores de pKa que 

caracterizan los grupos aminos del 

quitosano, es decir, se mantienen 

invariables las características y por tanto 

propiedades físicas del mismo.  

Igualmente, se refleja que las membranas 

de quitosano/propóleo poseen un potencial 

de disociación (pKa) que oscila entre 6,2 y  

6,5, en concordancia con los estudios de 

Barrios, 2012 (31), James, 2011 (32), 

Duarte et al, 2016 (33) y Suaréz et al, 2011 

(9), representando éstos, valores positivos, 

que según la literatura clínicamente 

justifican una propiedad mucoadhesiva de 

los compuestos estudiados a membranas 

corporales que poseen carga negativa, 

Figura 7. Zonas de inhibición en el crecimiento bacteriano de P. aeruginosa 
(izquierda) y K. pneumonie (derecha). 

Fuente: Propia. 
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haciéndolos biomateriales ideales para 

trasporte de drogas a través de las 

superficies epiteliales (30),(34). 

 

Con respecto a la identificación de la 

velocidad de liberación de propóleo de las 

membranas en agua destilada, así como la 

homogeneidad en su composición, a través 

del uso de espectroscopia UV-visible, se 

observa que el desprendimiento del 

propóleo en el tiempo es lineal, siendo éste 

un mecanismo de liberación ideal, cuando 

se quiere conseguir una acción 

farmacológica prolongada, ya que al 

implementar tecnologías de liberación 

controlada se presentan ventajas de 

dosificación con respecto a otras 

presentaciones, entre ellas se encuentran la 

disminución de los efectos colaterales 

secundarios, el tiempo de actividad 

prolongado, y el brindar protección a 

fármacos sensibles contra los ataques 

enzimáticos o degradación ácida debido al 

pH local, todo lo expuesto constatado por 

Leonardi et al, 2015 (35) y por Arias et al, 

2012 (36).  

 

Dadas las propiedades del quitosano como 

polímero bioadhesivo, además de 

incrementador de la absorción, se 

evidencia que promueve el paso de 

fármacos a través de la barrera mucosa, 

este se convierte en un potencial sistema 

para aplicaciones en liberación controlada, 

prolongando el tiempo de contacto en el 

sitio de absorción, sosteniendo el perfil de 

liberación y mejorando la 

biodisponibilidad de fármacos ello en 

concordancia con Barrios, 2012 (31), 

Leonardi et al, 2015 (35), Arias et al, 2012 

(36) y Harris, 2010 (37).  

 

En relación al componente 

microbiológico, destinado a la 

determinación de la susceptibilidad de 

Pseudomona aeruginosa ATCC 27853 y 

Klebsiella pneumoniae ATCC 23357 

frente a membranas de quitosano-

propóleo, los resultados demostraron 
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susceptibilidad de ambos 

microorganismos en presencia de la 

membrana elaborada, visto a través de la 

presencia de halos de inhibición. Tal como 

se evidencia en los estudios de Leo et al, 

2014 (1), Partir et al, 2007 (38), Cortés et 

al, 2008 (30), y del propóleo en 

correspondencia con Premoli et al, 2010 

(11), Gil et al, 2010 (39) y Carrillo et al, 

2011 (40).  

 

CONCLUSION 

 

 La obtención en laboratorio de 

membranas de quitosano/propóleo, resulta 

de un proceso simple, estándar, 

reproducible y accesible económicamente, 

por lo cual podría ser considerado como 

una alternativa viable en la práctica 

clínica.  En relación al componente 

químico estudiado en la presente 

investigación los resultados sobre 

determinación de pKa de membranas de 

quitosano/propóleo, demuestran que la 

presencia de propóleo en las películas no 

afecta la forma de la curva y los valores de 

pKa de los grupos aminos del quitosano, 

por lo cual las membranas conservan las 

propiedades mucoadhesivas que 

caracterizan al quitosano (30),  

manteniendo esa capacidad de liberación 

de fármacos.  

 

Con respecto a la velocidad de liberación 

de propóleo de las membranas en agua 

destilada, objetivo cumplido mediante 

espectroscopia UV-visible, se evidencia 

un desprendimiento del propoleo en el 

tiempo es lineal, lo que implica que la 

concentración en el seno de la solución 

aumenta gradualmente, siendo ésta una 

liberación controlada, prolongando el 

tiempo de contacto en el sitio de absorción, 

sosteniendo el perfil de liberación y 

mejorando la biodisponibilidad (31). Sin 

embargo, el valor de velocidad no pudo ser 

calculado por el desconocimiento de la 

cantidad exacta de cada componente del 

propóleo por ser este una sustancia natural 

con gran diversidad de componentes.  
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El análisis del componente 

microbiológico, dado a través de la 

determinación de la susceptibilidad de 

Pseudomona aeruginosa ATCC 27853 y 

Klebsiella pneumoniae ATCC 23357 

frente a membranas de quitosano-

propóleo, empleando la prueba de Kirby-

Bauer, refleja un resultado positivo 

evidenciado por la presencia de halos de 

inhibición en ambos cultivos a las 24 horas 

de ser incubados.  
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RESUMEN 

Analizar la correlación de las tasas de contagios, mortalidad y letalidad del COVID-19 con 

diferentes indicadores económicos y de salud a nivel ecológico. Un estudio ecológico se 

realizó con datos provenientes de diversas fuentes. En total fueron incluidos 150 países que 

al 12 de Julio de 2020 tenían al menos 500 contagios de COVID-19. Las variables 

consideradas como dependientes fueron las tasas de contagios, mortalidad y letalidad del 

COVID-19, mientras que las variables independientes fueron: el producto interno bruto 

(PIB), el índice de desarrollo humano (IDH), la esperanza de vida al nacer, el promedio de 

escolaridad, el PIB per cápita en dólares internacionales (PPP), la prevalencia de obesidad y 

diabetes. Además, para los países miembros de la Organización para la Cooperación y el 

Desarrollo Económicos (OCDE), el gasto en salud per cápita en dólares internacionales y las 

camas hospitalarias por 1,000 habitantes. El análisis estadístico se realizó en Stata 14.0. La 

población de los 150 países representó al 94.24% de la población mundial. Se observó 

correlación (p<0.05) entre el número de contagios y el número de muertes con la población 

total. Entre el número de muertes y el número de contagios. Diversos indicadores económicos 

(IDH, PIB, promedio de escolaridad, PIB per cápita) y de salud (Gasto en salud per cápita, 

obesidad y diabetes) correlacionaron positivamente con las tasas de contagios, mortalidad y 
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letalidad, pero negativamente con camas hospitalarias.  Indicadores económicos y de salud 

se relacionan a nivel ecológico con las tasas de contagios, mortalidad y letalidad en el mundo.  

 

PALABRAS CLAVE: SARS-CoV-2; COVID-19; pandemia; población mundial; estudio 

ecológico. 

ECOLOGICAL STUDY ON INFECTIONS, MORTALITY AND LETHALITY DUE 

TO COVID-19 IN THE WORLD: CORRELATION WITH VARIOUS ECONOMIC 

AND HEALTH INDICATORS 

ABSTRACT 

To analyze the correlation of the rates of infections, mortality and lethality of COVID-19 

with different economic and health indicators at an ecological level. An ecological study was 

carried out with data from various sources. In total, 150 countries were included that as of 

July 12, 2020 had at least 500 COVID-19 infections. The variables considered as dependent 

were the infection, mortality and lethality rates of COVID-19, while the independent 

variables were: the gross domestic product (GDP), the human development index (HDI), life 

expectancy at birth, the average of schooling, GDP per capita in international dollars (PPP), 

prevalence of obesity and diabetes. Also, for Organization for Economic Co-operation and 

Development (OECD) countries members, health spending per capita in international dollars 

and hospital beds per 1,000 inhabitants. Statistical analysis was performed in Stata 14.0. The 
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population of the 150 countries represented 94.24% of the world population. A correlation 

(p <0.05) was observed between the number of infections and the number of deaths with the 

total population. Between the number of deaths and the number of infections. Various 

economic indicators (HDI, GDP, average schooling, GDP per capita) and health (health 

expenditure per capita, obesity and diabetes) correlated positively with the rates of infections, 

mortality and fatality, but negatively with hospital beds. Economic and health indicators are 

related at an ecological level with the rates of infections, mortality and fatality in the world. 

 

KEYWORDS: SARS-CoV-2; COVID-19; pandemic; world population; ecological study. 

 

INTRODUCCIÓN 

Los coronavirus son virus de ARN de 

sentido positivo no segmentados que 

pertenecen a la familia Coronaviridae y al 

orden Nidovirales, se distribuyen 

ampliamente en humanos, otros 

mamíferos y aves. Causan enfermedades 

respiratorias, entéricas, hepáticas y 

neurológicas. Aunque la mayoría de las 

infecciones por coronavirus en humanos 

son leves, las epidemias de los dos 

betacoronavirus, el coronavirus del 

síndrome respiratorio agudo severo 

(SARS-CoV) y el coronavirus del 

síndrome respiratorio del Medio Oriente 

(MERS-CoV),1-3 han causado más de 

10,000 casos de contagios en las últimas 

dos décadas, con tasas de mortalidad del 
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10% para SARS-CoV y del 37% para 

MERS-CoV.1 Son de origen zoonótico, 

altamente transmisibles y patógenos que 

surgieron en humanos a principios del 

siglo XXI (4) 

En Wuhan, provincia de Hubei, China, a 

fines de diciembre de 2019, varios centros 

de salud locales informaron sobre grupos 

de pacientes con neumonía de causa 

desconocida que estaban vinculados 

epidemiológicamente a un mercado 

mayorista de mariscos y animales 

húmedos. El 31 de diciembre de 2019, el 

Centro Chino para el Control y la 

Prevención de Enfermedades envió un 

equipo de respuesta rápida para acompañar 

a las autoridades sanitarias y realizar una 

investigación epidemiológica y etiológica 

(2,3) El 7 de enero de 2020, investigadores 

aislaron y caracterizaron, de células 

epiteliales de las vías respiratorias 

humanas, al nuevo coronavirus (SARS-

CoV-2) de pacientes con neumonía 

confirmada. El virus, formó un clado 

dentro del subgénero sarbecovirus, 

subfamilia Orthocoronavirinae. Diferente 

de MERS-CoV y SARS-CoV, el 2019-

nCoV es el séptimo miembro de la familia 

de los coronavirus que infectan a los 

humanos (2,5). La secuencia del genoma 

de SARS-CoV-2 fue emitida por primera 

vez y compartida por China el 10 de enero 

(3). La partícula viral tiene forma esférica 

con algo de pleomorfismo, el diámetro de 

las partículas del virus varía de 60 a 140 

nm con picos distintivos de 

aproximadamente 8 a 12 nm de longitud 

(2). 
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El 30 de enero de 2020, la Organización 

Mundial de la Salud (OMS) declaró que la 

enfermedad de coronavirus-2019 

(COVID-19) como una emergencia de 

salud pública de preocupación 

internacional y la declaró una epidemia, y 

centró la atención de la comunidad 

científica en el campo de la salud mundial. 

El 11 de marzo, la OMS declaró 

oficialmente la enfermedad por 

coronavirus 2019 una pandemia mundial, 

lo que ilustraba la gravedad de esta nueva 

epidemia. El virus es altamente infeccioso 

y puede causar la transmisión de persona a 

persona y cada 24 horas, los casos 

aumentan varias veces (5-7). La última vez 

que la OMS anunció una pandemia 

mundial fue en marzo de 2009, con la gripe 

porcina H1N1 en todo el mundo (8).  

Al inicio de la pandemia se sabía poco 

sobre la COVID-19, debido a que era una 

nueva enfermedad. Hasta ahora, no se han 

desarrollado vacunas, tratamientos 

clínicos prometedores o estrategias 

preventivas contra SARS-CoV-2. Por lo 

que la interrupción de la transmisión 

sostenida de humano a humano es la mejor 

manera de combatirla. La comprensión de 

las rutas de transmisión es esencial para 

que se puedan adoptar medidas de 

protección adecuadas individuales, 

familiares y comunitarias para evitar su 

propagación (9,10). Las observaciones 

epidemiológicas y los estudios de 

laboratorio sugieren que el SARS-CoV-2 

es altamente infeccioso y se transmite 

principalmente por contacto cercano, a 

través de gotitas y fómites contaminados, 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Medina-solis y col 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

36 
Recibido: 15/06/2020 
Aprobado: 27/06/2021 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

pero la transmisión a través de aerosoles, 

vía feco-oral y otras vías potenciales deben 

tenerse en cuenta en esta situación actual. 

Por lo que se deben emplear todas las 

medidas de protección para superar la 

pandemia lo antes posible (10).  

Una característica típica del paciente 

infectado con SARS-CoV-2 es la 

neumonía, demostrada por tomografía 

computarizada o radiografía de tórax. En 

las primeras etapas, los pacientes muestran 

síntomas de infección respiratoria aguda, y 

algunos desarrollan rápidamente 

insuficiencia respiratoria aguda y otras 

complicaciones graves (2,3,11). Los 

signos y síntomas más frecuentes de la 

enfermedad son: fiebre, tos, fatiga y 

disnea, sin embargo, pueden no estar 

presentes; se han reportado síntomas 

gastrointestinales y pérdida de sabor u 

olfato entre los casos leves; la disnea es 

frecuente entre los casos graves y 

fatales,(1,12,13) así como otras 

alteraciones psiquiátricas y 

neuropsiquiátricas(14). Un estudio 

encontró datos sobre 27 signos y síntomas, 

los cuales se dividen en cuatro categorías 

diferentes: sistémica, respiratoria, 

gastrointestinal y cardiovascular (15). Por 

otro lado, una característica que muestran 

los pacientes es la presencia de diversas 

comorbilidades, (13,16-22) entre ellas las 

enfermedades crónicas como la diabetes, 

hipertensión y obesidad, que aumentan el 

riesgo de agravar la enfermedad o de morir 

(23-29) 

La interrelación entre desarrollo 

económico y salud es un problema 
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complejo, en general, existe una 

apreciación que a un mayor nivel de 

desarrollo económico al interior de un país 

se elevarán los niveles de salud entre la 

población. Por lo que se asume que el 

crecimiento económico mejora la 

disponibilidad, cobertura y acceso a los 

servicios de salud. Estas suposiciones se 

realizan ya que, en general, las 

condiciones y los indicadores de salud de 

los países desarrollados son mejores a las 

observadas en los países en desarrollo 

(30). La pandemia de la enfermedad por 

coronavirus 2019, se ha extendido 

rápidamente por todo el mundo y ha 

afectado a muchos países con una 

morbilidad y mortalidad cada vez 

mayores. Al día de hoy, se han estado 

desarrollando diversas vacunas, 

actualmente, hay alrededor de 200 

grupos trabajando en todo el mundo en 

busca de una vacuna, y la OMS le está 

siguiendo la pista a unas 140 propuestas 

(31). Mientras, de manera inmediata, las 

estrategias como el distanciamiento social, 

la buena higiene, evitar grandes reuniones, 

cancelar eventos sociales y deportivos, 

usar equipos de protección personal, cierre 

de escuelas y restaurantes, cierre de países, 

etc., que, aunque no necesariamente están 

dentro del sector de la salud, se han 

promovido para contener, prevenir y 

atenuar las tasas de infección por SARS-

CoV-2.(9,32,33) 

Hasta el 12 de Julio de 2020, se han 

confirmado un total de 13,135,616 casos 

de COVID-19, con 573,869 muertes. Al 

momento no se habían realizado estudios a 
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nivel global donde la unidad de análisis sea 

el país. Por lo que el objetivo del presente 

estudio fue analizar la correlación de las 

tasas de contagios, mortalidad y letalidad 

del COVID-19 con diferentes indicadores 

económicos y de salud a nivel ecológico en 

los países con al menos 500 contagios 

confirmados.  

 

MATERIAL Y MÉTODOS 

Diseño del estudio 

Se realizó un estudio ecológico, el cual se 

distingue de otros diseños en su unidad de 

observación, pues se caracteriza por 

estudiar grupos, más que individuos por 

separado. El tipo específico de diseño es 

llamado: estudio ecológico exploratorio.34 

En este análisis se incluyeron los países y 

territorios con al menos 500 contagios para 

el día de la obtención de los datos (12 de 

Julio de 2020). El Diamond Princess 

figuraba en la lista, pero se eliminó debido 

a que se trata de un crucero británico. El 

tamaño de la muestra resultó en 150 

países/territorios. 

Variables y fuentes de datos 

A partir del número de contagios de 

COVID-19, que se refiere al número de 

sujetos que dieron positivo a la prueba de 

virus que causa COVID-19, y el número 

de muertes por COVID-19, que hace 

referencia al número de muertes por 

COVID-19 y  usando datos de la población 

de cada país (35) se calcularon tres 

variables: 1) la tasa de contagios de 

COVID-19 por 100,000 habitantes; 2) la 

tasa de mortalidad de COVID-19 por 

100,000 habitantes; y 3) la tasa de letalidad 
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de COVID-19 por 100 contagiados de 

COVID-19, las cuales fueron calculadas 

para este estudio y consideradas como las 

variables dependientes. El número de 

contagios y de muertes se obtuvo de la 

página del Coronavirus Resource Center 

de la Universidad Johns Hopkins, los datos 

analizados son el acumulado hasta el día 

12 de Julio de 2020.(36) Los cálculos se 

realizaron como a continuación se 

describen: 

Tasa de contagios de COVID-19 por 

100,000 habitantes: Se define como el 

número de casos diagnosticados de una 

enfermedad, en este caso de COVID-19, 

dividido entre la población en un país 

específico y durante un período específico 

multiplicado por 100,000 habitantes. (37) 

Tasa de mortalidad de COVID-19 por 

100,000 habitantes: Se refiere al total de 

muertes en un país entre la población total 

estimada del mismo país multiplicado por 

100,000 habitantes. (37) 

Tasa de letalidad de COVID-19 por 100 

contagiados de COVID-19: La letalidad 

desde el punto de vista poblacional, es una 

medida de la gravedad de una enfermedad 

y se define como la proporción de casos de 

una enfermedad que resultan mortales con 

respecto al total de casos diagnosticados 

en un periodo especificado.(37) 

Las variables consideradas como 

independientes para este análisis se 

enlistan a continuación: (38) 

Producto interno bruto (PIB): Es la suma 

del valor agregado de todos los 

productores residentes en la economía más 
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todos los impuestos a los productos 

(menos los subsidios) no incluidos en la 

valoración del producto. El valor agregado 

es el producto neto de una industria tras 

haberle sumado todos los productos y 

restado los insumos intermedios. A fin de 

hacer comparaciones válidas entre 

países/territorios con diferente tamaño de 

población se utilizó el PIB per cápita en 

dólares internacionales (PPP). El dólar 

internacional (PPP US$) es una unidad 

hipotética calculada por el World Bank 

que permite ajustar por poder de paridad 

de compra (PPP, por sus siglas en inglés), 

y representa la cantidad de unidades 

monetarias locales que se necesitan para 

adquirir, dentro del país en cuestión, la 

misma cantidad de bienes que podrían ser 

compradas en USA con un dólar 

estadounidense.(39) 

Índice de desarrollo humano 

(IDH):(40,41) El IDH es una medida 

resumida del logro promedio en las 

dimensiones clave del desarrollo humano 

que incluyen la esperanza de vida al nacer, 

educación y tener un nivel de vida decente 

medido como PIB per cápita en PPP US$. 

El IDH se creó para enfatizar que las 

personas y sus capacidades deberían ser el 

criterio final para evaluar el desarrollo de 

un país y no solo su crecimiento 

económico.  

Promedio de escolaridad: 

la escolaridad media de la población es 

el promedio de los grados escolares que la 

población en un grupo de edad ha 
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aprobado dentro del sistema 

educativo.(40,41) 

Por su relación con la severidad de 

COVID-19 se incluyeron también: 

Prevalencia de obesidad: Porcentaje de 

una población definida con un índice de 

masa corporal (IMC) de 30 kg/m2 o 

superior. (42,43) 

Prevalencia de diabetes en sujetos de 20 a 

79 años: Se refiere al porcentaje de la 

población con diagnóstico de diabetes. Los 

datos fueron del 2019 de acuerdo a la 

Federación Internacional de Diabetes. (44) 

Además, para los países miembros de la 

Organización para la Cooperación y el 

Desarrollo Económicos (OCDE) se 

evaluaron: el gasto en salud per cápita en 

PPP US, las camas hospitalarias 

disponibles por 1,000 habitantes y la tasa 

de pruebas de COVID-19 realizadas. 

Tasa de pruebas de COVID-19 realizadas: 

Se refiere al número de pruebas de 

detección de SARS-CoV-2 por cada 

millón de habitantes al 20 Julio de 

2020.(45) 

Análisis estadístico 

El análisis estadístico se realizó en Stata 

14. La base de datos se encuentra 

disponible en ResearchGate (DOI: 

10.13140/RG.2.2.19324.56961). La 

prueba estadística utilizada fue la prueba 

de correlación de Spearman. En el estudio 

se descartó realizar un análisis inferencial 

debido a la naturaleza exploratoria y 

preliminar de los datos analizados. Debido 

a que para algunos países no se reportaron 

https://www.researchgate.net/deref/http%3A%2F%2Fdx.doi.org%2F10.13140%2FRG.2.2.19324.56961?_sg%5B0%5D=VVgI7XXxKnEGA499kIINtbk4vbOeB6KfW_dMvW6MA1o_X9wl_WZGFWvMznr7nOkIt37ro4tHpm9gqgZETVFPYUSsOg.NlyH5mcP4ZHcBx7nPubKtuJYY3fuBYCEtq9bOCze5IzD2J90G_l4V9adKimHWjUHNRlcyHcXrJalsFV7OYitfg
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datos, el tamaño de muestra en cada 

análisis se menciona en las figuras. 

Consideraciones éticas 

El presente estudio empleó bases de datos 

públicas, por lo que no fue necesaria la 

aprobación de un comité de ética. 

 

RESULTADOS 

En total fueron 7,347,457,722 habitantes 

de los 150 países/territorios incluidos en el 

estudio, lo cual representa al 94.24% de la 

población mundial. San Marino fue el país 

con la menor población total estimada 

(n=33,553), mientras que China fue el país 

con mayor población total estimada, con 

1,403,496,680 individuos. En el total de 

los países se reportaron 12,853,527 

contagios de SARS-CoV-2 y 567,829 

muertes por COVID-19. La tasa global de 

contagios fue de 174.94 por 100,000 

habitantes; mientas que la tasa de 

mortalidad fue de 7.73 por 100,000 

habitantes y la tasa de letalidad de 4.42%, 

a Julio del año 2020 se incluyeron un total 

de 150 países, en la revisión. 

El análisis estadístico bivariado se muestra 

en la figura 1 a 5 y las figuras 

suplementarias S1 al S4 (DOI: 

10.13140/RG.2.2.29829.99044). Se 

observó que hay una correlación positiva 

entre el tamaño de la población del país 

con el número de contagios (r = 0.5638; 

p<0.0001, figura 1a), así como con el 

número de muertes (r = 0.5687; p<0.0001, 

figura 1b). La figura 1c muestra una 

asociación positiva entre número de 

contagios y número de muertes; a mayor 
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contagios mayor número de muertes 

(r=0.8909; p<0.0001). 
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Figura 1. Correlación de Spearman entre la población total con: a) el número de contagios y b) número de muertes y c) 

correlación entre número de muertes con número de contagios, para 150 países con al menos 500 casos confirmados de 

COVID-19 al 12 de julio de 2020. 

Sobre los indicadores económicos se observa que cuando el PIB per cápita aumentó la tasa 

de contagios se incrementó (r = 0.6019; p<0.0001, figura 2a), lo mismo sucedió con la tasa 

de mortalidad (r = 0.5905; p<0.0001, figura 2b) y con la tasa de letalidad (r = 0.1658; p<0.05, 

figura 2c).  
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Figura 2. Correlación de Spearman entre el PIB per cápita en dólares internacionales (PPP) con: a) tasa de contagios, b) tasa 

de mortalidad y c) tasa de letalidad para 146 países con al menos 500 casos confirmados de COVID-19. 

 

De igual manera, se observó que conforme aumentó el índice de desarrollo humano también 

lo hicieron la tasa de contagios (r = 0.5373; p<0.0001, Figura 3a), la tasa de mortalidad (r = 

0.5542; p<0.0001, Figura 3b) y la tasa de letalidad (r = 0.1963; p<0.05, Figura 3c).  
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Figura 3. Correlación de Spearman entre el Índice de Desarrollo Humano con: a) tasa de contagios, b) tasa de 

mortalidad y c) tasa de letalidad para 146 países con al menos 500 casos confirmados de COVID-19. 

 

El promedio de escolaridad y las tasas de contagios (r = 0.4257; p<0.0001, figura 4a) y de 

mortalidad (r = 0.4442; p<0.0001, figura 4b), tuvieron una asociación positiva; en cambio, 

no se observó correlación entre la escolaridad y la tasa de letalidad (p>0.05, figura 4c). 
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Figura 4. Correlación de Spearman entre el promedio de escolaridad y a) tasa de contagios, b) tasa de 

mortalidad y c) tasa de letalidad para 146 países con al menos 500 casos confirmados de COVID-19. 

 

En las variables relacionadas a la salud se 

observó que conforme aumenta la 

prevalencia de obesidad, lo hace la tasa de 

contagios (r = 0.4597; p<0.0001, figura 

5a), y también la tasa de mortalidad (r = 

0.5082; p<0.0001, figura 5b).  La tasa de 

letalidad mostró una correlación 

marginalmente significativa con la 

prevalencia de obesidad (p=0.0672, figura 

5c). Con relación a la prevalencia de 

diabetes, se observó que conforme el 

porcentaje de personas con diabetes 

aumenta, la tasa de contagios (r = 0.2390; 

p=0.0034, figura S1a) y la tasa de 

mortalidad (r= 0.2047; p=0.0126, figura 

S1b) se incrementan. La tasa de letalidad 

no mostró asociación con la prevalencia de 

diabetes (p=0.5171, figura S1c). 
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Figura 5. Correlación de Spearman entre la prevalencia de obesidad y a) tasa de contagios, b) tasa de 

mortalidad y c) tasa de letalidad para 146 países con al menos 500 casos confirmados de COVID-19. 

 

Un análisis focalizado en los países 
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la tasa de contagios (r = 0.3295; p<0.05, 

figura S2a); en cambio con la tasa de 

mortalidad fue marginalmente 

significativa (p=0.0537, figura S2b) y sin 

asociación con la tasa de letalidad 

(p=0.1967, figura S2c). Las figuras S3 

muestran que cuando el número de camas 

hospitalarias por 1,000 habitantes 

aumenta, disminuyen tanto la tasa de 

contagios (r = -0.5122, p<0.01, figura S3a) 

como la tasa de mortalidad (r = -0.4077, 

p<0.05, figura S3b). No se observó 
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hospitalarias por 1,000 habitantes y la tasa 

y = 0.0581x + 2.2919
Spearman's rho = 0.1529

p=0.0672

0,00

5,00

10,00

15,00

20,00

25,00

30,00

0 5 10 15 20 25 30 35 40

c) Tasa de letalidad %



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Medina-solis y col 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

53 
Recibido: 15/06/2020 
Aprobado: 27/06/2021 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

de letalidad (p=0.7233, figura S3c). En las 

figuras S4 se muestra el resultado del 

análisis de correlación entre el número de 

pruebas realizadas para SARS-CoV-2 por 

cada millón de habitantes y la tasa de 

contagios; a mayor número de pruebas 

mayor tasa de contagios (r = 0.6747, 

p<0.0001, figuras S4a). Los mismos 

resultados fueron observados para el 

número de pruebas realizadas por cada 

millón de habitantes y la tasa de 

mortalidad (r = 0.4897, p<0.01, figuras 

S4b). En cambio, no se observó 

correlación entre el número de pruebas 

realizadas por cada millón de habitantes y 

la tasa de letalidad (p=0.8601, figuras 

S4c). 

Por otro lado, se observó que el PIB 

nacional se correlaciona positivamente 

con el tamaño de la población del país 

(Spearman's rho = 0.6112, p<0.0001). En 

un subanálisis para 30 países donde se 

disponía de datos sobre las pruebas 

realizadas para SARS-CoV-2 por cada 

millón de habitantes, se observó que esta 

variable también se correlacionaba 

positivamente con el índice de desarrollo 

humano (Spearman's rho = 0.7711, 

p<0.0001).  

DISCUSIÓN 

Este estudio, a modo exploratorio, se 

propuso identificar la existencia de 

correlaciones entre las tasas de contagios, 

de mortalidad y letalidad con diversos 

indicadores económicos y de salud. Las 

enfermedades infecciosas representan un 

importante problema de salud global. El 

brote COVID-2019 causado por el 
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coronavirus de tipo 2 que ocasiona el 

síndrome respiratorio agudo grave 

iniciado en China, ha despertado una gran 

preocupación en la salud pública, así como 

de los gobiernos de los países alrededor del 

mundo, ya que existen muchas incógnitas 

con respecto a la dinámica de transmisión 

y el espectro de enfermedades, que 

requieren diversos niveles de atención.(3) 

Mientras tanto, resulta necesario aumentar 

las acciones que garanticen que nadie se 

quede sin información sobre los factores 

de riesgo a los que está expuesta la 

población.(33) Se plantea como hipótesis 

que las respuestas de los gobiernos 

desempeñan un papel importante en el 

aplanamiento de la curva epidémica y en 

la desaceleración de la llegada del pico, lo 

cual sería beneficioso para evitar que los 

pacientes diagnosticados y con 

necesidades de hospitalización excedan la 

capacidad del sistema de salud y no se 

tengan los suficientes recursos, tanto 

económicos como de infraestructura 

sanitaria, para ser tratados. De esta forma, 

al inicio de la pandemia, en China sugiera 

que la eficiencia de las respuestas 

gubernamentales se refleja en tres 

aspectos: 1. Etapa de notificación 

hospitalaria a las agencias nacionales de 

salud pública, 2. Iidentificación de 

patógenos y etapa de secuenciación del 

gen del virus, y  3.Etapa de formulación de 

políticas de salud pública 

gubernamentales.8 Los resultados del 

estudio muestran, que a mayor tamaño 

poblacional del país mayor el número de 

contagios y de mortalidad. Es de suponer 
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que los países con mayor cantidad de 

población sean los que tengan mayor 

cantidad de contagios de SARS-CoV-2 y 

de mortalidad por COVID-19.  

En general, los resultados del estudio 

sugieren que a mayor desarrollo 

económico mayor es la tasa de contagios. 

Dos hipótesis pudieran surgir de estas 

observaciones. Esto puede reflejar, por un 

lado, que los países con mayor PIB, mejor 

desarrollo humano, y mayor gasto en salud 

disponen de mayores recursos y por tanto, 

tienen una mayor capacidad de ofrecer a la 

población de un mayor número de pruebas 

que permiten una mayor detección de los 

casos de COVID-19. Esto se observa en un 

subanálisis para 30 países donde se 

disponía de datos sobre las pruebas para 

SARS-CoV-2. Otra hipótesis es que, por el 

mismo desarrollo del país, la movilidad de 

las personas en las grandes metrópolis 

propiciaría una cadena de contagios de 

SARS-CoV-2 mayor que en sus 

contrapartes menos desarrolladas. La 

importancia de estas interacciones sociales 

tiene que ver con la configuración de la 

dinámica general de la propagación de la 

enfermedad y en la determinación de la 

efectividad de las estrategias de mitigación 

contra la enfermedad. En este sentido, el 

rastreo de contactos es una importante 

respuesta de salud pública en las 

enfermedades infecciosas raras o 

emergentes. Los objetivos principales del 

rastreo de contactos son identificar a las 

personas potencialmente infectadas antes 

del inicio de los síntomas graves y prevenir 

la transmisión posterior de los casos 
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secundarios.(46) El SARS-CoV-2 es más 

transmisible que el coronavirus del 

síndrome respiratorio del SARS-CoV y del 

Medio Oriente. Las personas mayores 

(≥60 años) son las más susceptibles a la 

transmisión doméstica del SARS-CoV-

2.(47) Además de la búsqueda de casos y 

el aislamiento, se debe implementar el 

rastreo oportuno y la cuarentena de los 

contactos cercanos para evitar la 

transmisión durante el período de 

incubación viral.(47) El rastreo de 

contactos ha contribuido decisivamente al 

control de muchas enfermedades 

infecciosas en todo el mundo, por lo que es 

recomendable realizar esta acción para 

COVID-19.(46) Además de las estrategias 

de contención de la enfermedad, otro reto 

para los sistemas de salud en el mundo es 

la capacidad de respuesta de sus sistemas 

de salud para la atención médico 

hospitalaria de manera oportuna de los 

casos de COVID-19. Los países con 

mayores recursos hospitalarios tendrán la 

capacidad de responder de manera más 

adecuada al número creciente de personas 

con COVID-19 que requieren de 

hospitalización, e incluso una mayor 

posibilidad de que sus sistemas no se vean 

rebasados (48) En este sentido nuestros 

hallazgos documentan que el hecho que 

los países cuenten con mayor número de 

camas hospitalarias se asocia a una menor 

mortalidad, e incluso a una menor tasa de 

contagios. 

Los resultados de este estudio mostraron 

también que tanto la prevalencia de 

obesidad y de diabetes se asocian con un 
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mayor número de contagios, como de 

mortalidad a nivel país. Estos resultados 

son consistentes con lo que se ha señalado 

en diversos estudios epidemiológicos 

realizados en el mundo, que documentan 

que las personas contagiadas de SARS-

CoV-2 presentan numerosas 

comorbilidades, (13,16-22) Fang et 

al.,(23) encontró en un metaanálisis mayor 

riesgo de gravedad o de morir en los 

individuos con comorbilidades. Por otro 

lado, en un metaanálisis observaron que la 

diabetes fue más prevalente entre los casos 

fatales en comparación con los casos 

totales.(24) Otros estudios, identificaron a 

la diabetes como una comorbilidad con 

mayor riesgo de complicaciones y 

muerte.25,26 En un estudio realizado por 

Suleyman et al.,(27) también observaron 

que la obesidad estuvo asociada con la 

admisión en la unidad de cuidados 

intensivos. En otro estudio los pacientes 

con diabetes y obesidad fueron más 

probables de requerir cuidados 

intensivos.(26,28,29) De igual forma, en 

un estudio ecológico previo observó 

correlación entre la incidencia de la Covid-

19, y la prevalencia de IMC>25.(49) 

Igualmente, la diabetes se asoció con un 

mayor riesgo de complicaciones durante la 

infección por influenza pandémica A 

(H1N1) de 2009.(50) Lo anterior sugiere 

que las comorbilidades pueden tener 

resultados adversos en este tipo de 

infecciones, Además, los estudios han 

estado basados en datos clínicos y 

epidemiológicos de pacientes graves, y se 
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dispone de muy pocos basados en amplias 

muestras.(51) 

El presente estudio tiene diversas 

limitaciones que se tienen que tomar en 

cuenta al momento de interpretar los 

resultados. 1. se utilizaron datos crudos 

generados para cada país y en algunos 

ítems no se tuvo información completa 

para los 150 países/territorios incluidos, 

fallando en la exhaustividad de la 

información. 2. En algunos países no se 

realizan pruebas a todos los sujetos con 

COVID-19, sólo a los que presentan 

síntomas, por lo que podría haber una 

subestimación de los contagiados, la cual 

es difícil determinar para cada uno de los 

países con diferentes tasas de pruebas 

diagnósticas, y esto no tiene por qué ser 

representativo del todos los países. Ya que 

no es lo mismo un país donde se realizan 

pruebas de detección masivas a toda 

persona que lo solicita, o bien países que 

las aplican solamente en pacientes 

ambulatorios que acuden para cribado de 

salud, o incluso países en los que la 

pruebas se realizan solamente en 

individuos que acuden a consulta con 

síntomas compatibles con el COVID-19; o 

bien, aquellos países que realizan las 

pruebas solamente en las personas 

hospitalizadas por COVID-19. 3. Este 

estudio no analizó la velocidad con la que 

se ha presentado la enfermedad alrededor 

del mundo (no calculó incidencias), los 

países se encuentran en diferentes estadios 

de la pandemia, unos se ubican en pleno 

ascenso mientras que otros en descenso, 

por lo que al momento de corte del estudio 
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solo se pueden realizar conclusiones 

parciales. 4. por último, se debe tener 

presente que existe un problema que 

presentan los estudios ecológicos, llamada 

falacia ecológica, que consiste en realizar 

conclusiones individuales a partir de datos 

agregados. Este estudio no presenta dicho 

problema, pues solo ha realizado 

conclusiones para el nivel global y no el 

individual. 

CONCLUSIÓN 

En conclusión, podemos decir que se 

observaron diversos indicadores 

económicos y de salud relacionados a 

nivel ecológico con las tasas de contagios, 

mortalidad y letalidad, de lo que se 

desprende el supuesto que, para la 

COVID-19, también es relevante el 

resultado de la variabilidad a niveles 

grupal. Además, las tasas analizadas 

tuvieron grandes variaciones alrededor del 

mundo. Estos hallazgos proporcionan una 

base cuantitativa para estudios 

epidemiológicos sobre los resultados 

sanitarios de infección por coronavirus en 

la población mundial. Igualmente, estos 

resultados pueden ser utilizados para ver 

tendencias y evaluar las intervenciones 

realizadas en la población. 
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RESUMEN 

El índice de hígado graso (IHG) es un buen predictor de la presencia de esteatosis hepática.  

evaluar el IHG y su asociación con síndrome metabólico (SM), componentes individuales del 

SM, riesgo cardiometabólico (RCM) y factores de riesgo cardiometabólico no integrados en la 
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definición de SM, en un grupo de mujeres adultas venezolanas. Estudio transversal en 114 

mujeres adultas del Estado Carabobo, Venezuela. Se midió presión arterial, indicadores 

antropométricos y bioquímicos de RCM. Se calculó el IHG y el índice cardiometabólico 

(ICMet) como indicador de RCM. Se estableció el SM, sus componentes individuales y el 

riesgo cardiovascular según puntaje de Framingham. El 21,9% de las mujeres presentaron IHG 

alto (≥ 60). En comparación con el grupo de mujeres con IHG bajo (< 30), las mujeres con IHG 

≥ 60 mostraron valores significativamente superiores de colesterol total (CT), colesterol-LDL, 

colesterol noHDL, triglicéridos (TGL), ácido úrico, índice CT/colesterol-HDL, índice 

colesterol-LDL/colesterol-HDL, índice TGL/colesterol-HDL, ICMet, puntaje de Framingham 

y riesgo cardiovascular. El riesgo de IHG alto se asoció a obesidad central, hipertrigliceridemia, 

presión arterial elevada, glicemia alterada, RCM elevado y riesgo cardiovascular medio-alto; al 

ajustar por edad, condición de posmenopausia y concentración de CT, apareció asociado con el 

SM y se mantuvo su asociación con presión arterial elevada, número de componentes 

individuales de SM y RCM elevado. Resultados similares se encontraron para IHG intermedio 

(30-59). El IHG se asoció a SM, elevado RCM y a otros factores de riesgo cardiometabólico. 

Las mujeres con IHG ≥ 30 deben ser monitoreadas.  

PALABRAS CLAVE: Hígado graso; Síndrome metabólico; Factores de riesgo; Enfermedades 

cardiovasculares. 
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FATTY LIVER INDEX IN ADULT WOMEN OF CARABOBO STATE, 

VENEZUELA. ITS ASSOCIATION WITH METABOLIC SYNDROME AND 

CARDIOMETABOLIC RISK. 

ABSTRACT 

The Fatty Liver Index (FLI) is a good predictor for the presence of hepatic steatosis. to evaluate 

the FLI and its association with metabolic syndrome (MS), individual components of MS, 

cardiometabolic risk (CMR) and cardiometabolic risk factors not integrated in the unified 

definition of MS, in a group of Venezuelan adult women. A cross-sectional study in 114 adult 

women from Carabobo State, Venezuela. Blood pressure, anthropometric parameters and 

biochemical markers of CMR were measured. The FLI and the cardiometabolic index (CMetI) 

as an indicator of CMR were calculated. SM, its individual components and cardiovascular risk 

according to Framingham score were established.  21.9% of the women showed high FLI (≥ 

60). In comparison with the group of women in low IHG (< 30), women with IHG ≥ 60 showed 

significantly higher values of total cholesterol (TC), LDL-cholesterol, non-HDL cholesterol, 

triglycerides (TGL), uric acid, TC/cholesterol-HDL ratio, LDL-cholesterol/HDL-cholesterol 

ratio, TGL/HDL-cholesterol ratio, CMetI, Framingham score and cardiovascular risk. The risk 

of high FLI was associated with central obesity, hypertriglyceridemia, elevated blood pressure, 

impaired glycemia, elevated CMR and medium-high cardiovascular risk; when adjusting for 

age, postmenopausal condition and TC, it appeared associated with MS and its association with 

high blood pressure, number of individual components of MS and elevated CMR was 

maintained. Similar results were found for intermediate values of FLI (30-59). In adult women, 
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the FLI was associated with MS, elevated CMR and other cardiometabolic risk factors. Women 

with an IHG ≥ 30 should be followed up. 

KEYWORDS: Fatty liver; Non-alcoholic fatty liver disease; Metabolic syndrome; Risk 

factors; Cardiovascular diseases. 

INTRODUCCIÓN 

La enfermedad por hígado graso no 

alcohólico (EHGNA) es una patología 

compleja y multifactorial definida por la 

presencia de esteatosis o exceso de grasa en 

más del 5% de los hepatocitos de acuerdo a 

análisis histológicos. Comprende un 

espectro de condiciones patológicas, desde 

esteatosis simple hasta esteatohepatitis no 

alcohólica, con o sin cirrosis y carcinoma 

hepatocelular. El consumo excesivo de 

alcohol (> 20 g/día en mujeres o > 30 g/día 

en hombres) excluye EHGNA(1). 

Younnossi et al.(2) han establecido que su 

prevalencia global es de 25%, siendo 

Suramérica  (30%) y Medio Oriente  las 

regiones más afectadas (32%).   Los 

individuos portadores de factores de riesgo 

como sobrepeso/obesidad central, 

dislipidemia aterogénica, 

insulinorresistencia, presión arterial elevada 

y diabetes mellitus tipo 2, todos ellos 

asociados conceptualmente en lo que se 

conoce como síndrome metabólico (SM), 

exhiben alto riesgo de EHGNA(3). 

La EHGNA es una de las principales causas 

de enfermedad hepática crónica en todo el 

mundo,  pero además contribuye a elevar el 

riesgo cardiometabólico (RCM) al 

incrementar el riesgo de desarrollo de 

hipertensión, diabetes mellitus tipo 2 y 

enfermedad cardiovascular(4). La principal 

causa de muerte de los pacientes con 

EHGNA son los eventos 
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cardiovasculares(5).  Por ser una entidad de 

amplio espectro clínico, radiológico y 

anatomopatológico, su detección depende 

tanto de la metodología diagnostica 

utilizada como de la población estudiada. 

Los métodos diagnósticos más utilizados 

son: ecografía abdominal, espectroscopía 

por resonancia magnética nuclear, medición 

de enzimas hepáticas y biopsia hepática que 

se considera el “gold standard”(3). Ahora 

bien, para restringir la realización de 

biopsias hepáticas así como el uso de 

estudios imagenológicos, se han diseñado 

varios índices predictivos de EHGNA que 

emplean parámetros antropométricos, 

clínicos y bioquímicos de uso rutinario, 

entre ellos, uno de los más conocidos por 

sus siglas en inglés, es el Fatty Liver Index 

(FLI)(6). El FLI o Índice de Hígado Graso 

(IHG) desarrollado por Bedogni et al.(6) es 

un indicador simple y preciso para evaluar 

esteatosis hepática no alcohólica (hígado 

graso no alcohólico) en la población 

general, reportándose como el de mejor 

valor predictivo para EHGNA 

diagnosticada ultrasonográficamente, con 

grandes ventajas en cuanto a costos y 

accesibilidad(7).  

Empleando ultrasonido hepático se ha 

informado una frecuencia de EHGNA del 

50% en un grupo de obesos del estado de 

Mérida, Venezuela(8). Sin embargo, la 

revisión de la literatura revela que no se 

tienen datos de la aplicación del IHG en la 

población venezolana, desconociéndose la 

posible frecuencia de EHGNA a través de 

dicho índice. Considerando todo lo 

anteriormente planteado, el presente estudio 

tuvo como propósito principal evaluar el 

IHG y su asociación con SM, componentes 

individuales del mismo y RCM en un grupo 

de mujeres adultas del Estado Carabobo, 
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Venezuela. Adicionalmente, se exploró su 

asociación con factores de riesgo 

cardiometabólico individuales no 

integrados en la definición unificada de SM. 

MATERIALES Y MÉTODOS 

Estudio descriptivo, correlacional y 

transversal, de muestreo no probabilístico e 

intencional, en el cual se incluyeron 114 

mujeres adultas de un total de 168 que 

asistieron a jornadas de atención de salud y 

despistaje de enfermedades 

cardiovasculares que fueron organizadas en 

un centro público de salud del Municipio 

Naguanagua, Estado Carabobo-Venezuela 

y por la Iglesia Adventista del Séptimo Día 

en el Municipio Valencia, Estado 

Carabobo-Venezuela, entre julio 2015 y 

diciembre 2016. Los criterios de inclusión 

del estudio fueron: edad entre 18 y 65 años, 

aparentemente sana, sin síntomas de 

procesos infecciosos/inflamatorios agudos 

y que contaran con todas las evaluaciones 

previstas. 

Se excluyó del estudio toda mujer adulta 

que presentara uno o más de los siguientes 

criterios: antecedente personal de 

enfermedad cardiovascular, hipertensión 

no controlada, diagnóstico de cáncer, 

insuficiencia renal o hepática, cirugía o 

trauma mayor reciente, enfermedades 

autoinmunes/inflamatorias crónicas, 

depresión, enfermedad tiroidea o 

suprarrenal, bajo tratamiento con insulina, 

corticoides o psicotrópicos así como 

terapia de reemplazo hormonal, bajo 

régimen de pérdida de peso, embarazo o 

lactancia.  

El protocolo de estudio fue aprobado por la 

Dirección del Centro Público de Salud del 

Municipio Naguanagua y por el 

Departamento de Salud de la Iglesia 

Adventista del 7mo día, Central de 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Ruiz-Fernández, N y D, Nobrega 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

75 
Recibido: 11/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

Valencia-Venezuela, además contó con el 

aval institucional de la Facultad de 

Ciencias de la Salud de la Universidad de 

Carabobo. Se cumplieron los lineamientos 

expresados en el Código de Ética para la 

Vida de la República Bolivariana de 

Venezuela y en la Declaración de Helsinki 

en su última versión. Se solicitó 

consentimiento informado por escrito a 

todas las mujeres incluidas en el estudio, 

una vez explicados los objetivos y detalles 

del mismo, y se respondieron sus 

preguntas. 

Se aplicó a cada participante un instrumento 

de recolección de datos para obtener 

información personal, antecedentes 

personales de enfermedades 

cardiometabólicas, datos biomédicos 

relevantes, hábito tabáquico, consumo de 

bebidas alcohólicas y tratamiento 

farmacológico. 

Se realizó una evaluación antropométrica 

en la que se determinó el peso y la talla, 

usando una balanza previamente calibrada 

(Marca Health Meter, precisión= 0,1g) y 

una cinta métrica no extensible (precisión= 

0,1cm) adosada a la pared, respectivamente. 

Además, se midió la circunferencia de 

cintura (CC), utilizando una cinta métrica, 

entre la cresta iliaca y el último arco costal, 

con el sujeto en bipedestación al final de la 

espiración no forzada. Las mediciones se 

realizaron sin zapatos y con ropa mínima. El 

IMC se calculó a partir de la relación peso 

(Kg)/ talla (m2). Las mujeres estudiadas se 

ubicaron en tres categorías: normopeso, 

sobrepeso y obesidad según IMC(9). Se 

definió obesidad abdominal cuando la CC 

fue ≥ 80 cm(10).  

La presión arterial (PA) se determinó 

empleando el método auscultatorio, con un 

esfingomanómetro de mercurio calibrado 
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siguiendo las recomendaciones 

internacionales, con tres (03) tomas de la 

PA en posición sentada, separadas por 

intervalos de 5 minutos entre cada toma y se 

registró el promedio de los tres valores. Se 

definieron como diagnóstico de 

hipertensión arterial (HTA) cifras de 

presión arterial sistólica (PAS) > 140 

mmHg y/o de presión arterial diastólica 

(PAD) > 90 mmHg para el momento del 

examen y/o cuando la paciente refirió 

tratamiento hipotensor (11). 

Previo ayuno de 12 horas, se extrajeron 10 

mL de sangre venosa en el pliegue del codo. 

Se determinaron niveles séricos de 

colesterol total (CT), colesterol-HDL 

(HDLc) (previa precipitación), triglicéridos 

(TGL), glicemia y ácido úrico (AU) 

mediante métodos enzimáticos-

colorimétricos. El colesterol-LDL (LDLc) 

se estimó empleando la conocida fórmula 

de Friedewald. Las enzimas hepáticas 

Transaminasa Glutámico Oxalacética 

(TGO), Transaminasa Glutámico Pirúvica 

(TGP) y Gamma Glutamil Transpeptidasa 

(GGT) se determinaron por métodos 

cinéticos. Se calculó la relación TGO/TGP. 

Todas las mediciones se realizaron en forma 

manual utilizando un espectrofotómetro 

OMEGA IV. Se calcularon los índices 

aterogénicos de riesgo cardiovascular 

CT/HDLc y LDLc/HDLc, la relación 

TGL/HDLc y el colesterol no HDL 

(ColnoHDL = CT-HDLc). Los criterios 

diagnósticos aplicados fueron los 

siguientes: CT elevado > 200 mg/dL(12);  

LDLc elevada > 130 mg/dL(12); índice 

CT/HDLc elevada > 4,5(13); índice 

LDLc/HDLc elevada > 3,0(13);  relación 

TGL/HDLc elevada > 3,5(14) y colesterol 

no HDL elevado ≥ 130 mg/dL(15).  
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También se determinó el Índice 

Cardiometabólico (ICMet) propuesto por 

Wakabayashi y Daimon(16), como el 

producto de la relación TGL/HDLc y el 

índice CC/talla. Considerando que por el 

momento no existen puntos de corte para 

ICMet, se calculó el percentil 85 de este 

índice en la muestra estudiada. Participantes 

con valores iguales o mayores de dicho 

percentil, fueron consideradas en elevado 

RCM.  Adicionalmente se estableció el 

riesgo de desarrollar un evento 

cardiovascular en 10 años a través del 

puntaje de Framingham, aplicando el 

modelo simplificado propuesto por Wilson 

et al.(17). Las pacientes fueron clasificadas 

en riesgo cardiovascular bajo cuando el 

puntaje < 10%, en riesgo moderado entre 10 

y 20 % y en riesgo alto cuando fue superior 

a 20%(17). 

La presencia de Síndrome Metabólico (SM) 

se estableció según definición armonizada o 

unificada (10). Se definió diabetes de 

acuerdo al criterio de la American Diabetes 

Association(18).  El IHG (FLI, Fatty Liver 

Index) fue aplicado como indicador 

predictor de la presencia de estatosis 

hepática o hígado graso no alcohólico 

(HGNA), sin requerir estudios 

ultrasonográficos. Este índice fue calculado 

aplicando la ecuación diseñada por Bedogni 

et al.(6)  que considera las cifras de TGL, 

IMC, GGT y CC.  Sus valores oscilan entre 

0 y 100. Las participantes fueron 

clasificadas en tres grupos de acuerdo al 

IHG: valores < 30 o IHG bajo se definieron 

como ausencia de HGNA (sensibilidad del 

87% y likelihood ratio negativa = 0,2), 

valores ≥ 60 o IHG alto se definieron como 

presencia de HGNA (especificidad del 86% 

y likelihood ratio positiva = 4,3), las 
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pacientes con valores comprendidos entre 

30-59 se definieron como IHG 

intermedio(6).  Se calcularon estadísticos 

descriptivos de tendencia central y 

dispersión, mediana y rango intercuartílico, 

frecuencias absolutas y relativas. Se 

verificó la distribución normal de las 

variables estudiadas mediante test de 

Kolmogorov-Smirnov. Se empleó el 

análisis de varianza de una sola vía 

(ANOVA) y la Prueba de Kruskal Wallis, 

según el caso, para detectar si existieron 

diferencias en las variables estudiadas 

según IHG y las pruebas de Bonferroni y U 

de Mann Whitney  como test post hoc para 

comparar las categorías de IHG entre sí. Se 

aplicó la prueba de Chi cuadrado para 

asociar la frecuencia de factores de riesgo 

cardiometabólico, índice cardiometabólico 

elevado y riesgo cardiovascular de 

Framingham al IHG. Mediante análisis de 

regresión logística (con o sin ajuste por 

edad, posmenopausia y concentración de 

CT), se estimaron para las categorías 

intermedia y alta del IHG las razones de 

oportunidad u odds ratios (OR) asociados a 

SM,  componentes y número de 

componentes individuales de SM, y 

elevación del ICMet y del riesgo 

cardiovascular para diez años. Se empleó el 

método de selección por pasos hacia delante 

para la introducción/remoción de las 

variables en el modelo de regresión. Se 

consideró un nivel de significancia de p < 

0,05. Se empleó el software Statistical 

Package for the Social Sciences (IBM SPSS 

Statistics, SPSS, Chicago, IL, USA) en su 

versión 20.0.0 para Windows. 

RESULTADOS 

La muestra estudiada (n=114) presentó una 

edad media de 42,1±12,3 años, ubicándose 

51,8% de las mujeres en el grupo etario de 
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42 o más años y 31,3% fueron 

posmenopáusicas. Según IMC, 46,5% de 

las mujeres presentaron exceso de peso 

(21,9% sobrepeso y 24,6% obesidad). Al 

momento de la evaluación solo dos mujeres 

se diagnosticaron como diabéticas según 

glicemia en ayunas, mientras que 30,7% fue 

hipertensa. Se registró que 1,8% y 27,2% de 

las mujeres recibían tratamiento 

hipoglicemiante y tratamiento hipotensor, 

respectivamente. El consumo de alcohol fue 

informado por 32,5% de las mujeres 

estudiadas, quienes indicaron en su 

totalidad mantener una ingesta ocasional 

(una o menos veces a la semana), 

relacionada a eventos sociales y consistente 

en 1-2 bebidas/ocasión. El habito tabáquico 

fue registrado en 15,8% de las mujeres. 

En el grupo total, la mediana del IHG fue 

23,77 (9,34-47,30) y 21,9% de las mujeres 

presentaron un IHG ≥ 60. La Figura 1 

muestra la distribución del índice según 

grupo etario, observándose una asociación 

significativa entre IHG y edad (p= 0,001), 

donde las mujeres de 42 o más años 

mostraron mayor frecuencia de IHG 

intermedio y alto. 

La mayoría de las variables estudiadas 

mostraron variación significativa de 

acuerdo a las categorías de IHG (tabla 1). 

 

Figura 1. Distribución del índice de hígado graso en la muestra total y según grupo etario. Porcentajes calculados con 
base al número total de mujeres en la muestra y en cada grupo etario. n= 114. IHG: índice de hígado graso. 
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Los datos son expresados como Media ± Desviación Estándar o Mediana (Rango intercuartílíco).  a p asociada a  
Prueba de Kruskal Wallis o Análisis de Varianza, según el caso. 
* p<0,05, ** p<0,01, *** p<0,001 para comparación IHG ≥ 60 vs. <30, Prueba post-hoc de Bonferroni o U Mann 
Whitney, según el caso. 
‡ p<0,05, ‡‡ p<0,01, ‡‡‡p<0,001 para comparación IHG ≥ 60 vs. 30-59, Prueba post-hoc de Bonferroni o U Mann 
Whitney, según el caso. 
IHG = Índice de Hígado Graso; IMC = Índice de Masa Corporal; CC = Circunferencia de Cintura; PAS = 
Presión Arterial Sistólica, PAD = Presión Arterial Diastólica; CT = Colesterol Total; HDLc = Colesterol unido a 
lipoproteínas de alta densidad; LDLc = Colesterol unido a lipoproteínas de baja densidad; ColnoHDL = 
colesterol no HDL. TGL = Triglicéridos; AU = Ácido Úrico; TGO = Transaminasa glutámico oxalacética; TGP 
= Transaminasa Glutámico Pirúvica; GGT = Gamma glutamil transpeptidasa; ICMet = Índice 
Cardiometabólico. 

 

 

Se encontraron valores estadísticamente 

superiores de edad, peso, IMC, CC, PAS, 

PAD, glicemia, CT, LDLc, ColnoHDL, 

TGL, AU, índice TGO/TGP, GGT, índice  

 

 

 

CT/HDLc, índice LDLc/HDLc,  índice 

TGL/HDLc, ICMet, puntaje de  
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Framingham y riesgo de Framingham para 

10 años en el grupo de pacientes que 

mostraron un  

IHG ≥ 60, respecto del grupo con IHG < 30. 

En general, el grupo de mujeres con IHG= 

30-59 presentó diferencias similares al 

contrastarlas con aquellas que mostraron un 

IHG < 30.  Cuando se compararon los 

grupos de IHG alto versus IHG intermedio, 

el primero mostró cifras significativamente 

superiores de peso, IMC, CC, PAS, TGL, 

AU e ICMet, 

La distribución de la frecuencia de factores 

cardiometabólicos, de RCM elevado y 

riesgo cardiovascular para 10 años en la 

muestra total y según categorías del IHG se 

muestra en la Tabla 2. Se encontró una 

asociación estadísticamente significativa 

entre la elevación de IHG y CC elevada, 

TGL elevados, PA elevada y glicemia 

alterada. También el número de 

componentes individuales de SM presentes 

se encontró asociado con el IHG. La 

frecuencia de mujeres con SM, RCM 

elevado según ICMet y riesgo 

cardiovascular medio y alto para 10 años 

según puntaje de Framingham fue 

estadísticamente mayor al incrementarse el 

IHG. La frecuencia de HTA, CT elevado, 

LDLc elevado, índice TGL/HDLc elevado 

y ColnoHDL alto se asoció a la elevación de 

IHG. 

El análisis de regresión logística sin ajuste 

demostró que los OR para IHG ≥ 60 fueron 

significativamente más elevados para las 

pacientes con obesidad central, 

hipertrigliceridemia, elevación de la presión 

arterial, glicemia alterada, RCM elevado y 

riesgo cardiovascular medio-alto; los OR 

también se incrementaron a medida que 

aumentó el número de componentes 

individuales de SM presentes (Tabla 3).  Al 
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ajustar por edad, condición de 

posmenopausia y concentración de CT,  el 

IHG apareció asociado con el SM  y además 

se mantuvo su asociación con la presión 

arterial elevada, número de componentes 

individuales de SM y RCM elevado.  

De forma similar, para el IHG entre 30-59 

(intermedio) se encontraron OR 

significativamente elevados entre las 

mujeres con CC elevada, presión arterial 

elevada y riesgo cardiovascular medio-alto, 

incrementándose al aumentar el número de 

componentes individuales de SM presentes;  

el SM también tendió a asociarse a IHG 

intermedio (Tabla 3). Al ajustar por edad,  

condición de posmenopausia y 

concentración de CT, solo se mantuvo 

significativa la asociación con el riesgo 

cardiovascular medio-alto. 

DISCUSIÓN 

Esta investigación tuvo como propósito 

fundamental evaluar el IHG como indicador 

de HGNA y su relación con SM y RCM en 

un grupo de mujeres adultas del Estado 

Carabobo. Se encontró que 21,9% de las 

mujeres presentaron un IHG ≥ 60.  Tal 

frecuencia coincide con la prevalencia 

reportada para EHGNA en población 

hispánica y en países occidentales, la cual 

oscila entre 20 y 30%(3) aunque menor a lo 

estimado en Suramérica(2). También 

nuestra frecuencia fue más baja en 

comparación con lo antes registrado en el 

Estado Mérida-Venezuela(8), lo cual puede 

ser explicado por dos condiciones, una 

relacionada al hecho  de que se trató de un 

grupo de obesos en su totalidad y  otra 

concerniente al método de diagnóstico 

empleado. 

Arshad et al.(19) encontraron que la 

frecuencia de EGHNA entre 2007-2014 fue 
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24,4% en mujeres adultas estadounidenses, 

siendo más elevada para las féminas 

mayores de 44 de años, hallazgo que 

coincide con la asociación entre IHG y edad 

observada en el presente estudio.  El sexo 

femenino no se considera un factor de 

riesgo para EHGNA ya que los estrógenos 

desempeñan un papel protector, elevándose 

la prevalencia de la enfermedad después de 

la menopausia. Múltiples factores estarían 

implicados en ello, incluyendo alteraciones 

de la composición corporal, distribución de 

la grasa, alteraciones hormonales y 

metabólicas asociadas a la postmenopausia 

así como la enfermedad del ovario 

poliquístico(19). No obstante es probable 

que el exceso de peso y la desregulación 

metabólica que le acompaña sean los 

mayores factores que expliquen la 

asociación entre IHG y edad, en este 

sentido, en esta investigación tanto el 

sobrepeso/obesidad como el SM se 

asociaron significativamente a la edad 

(datos no mostrados). 

En las mujeres participantes de este estudio, 

valores de IHG ≥ 60 se asociaron a 

presencia de SM, a cuatro de sus 

componentes individuales y al número de 

componentes presentes. Estos  hallazgos 

son consistentes con los reportados por 

otros autores(20-22) aplicando el IHG u 

otros métodos diagnósticos. En este orden 

de ideas, Cheng et al.(23) concluyeron que 

el IHG es un indicador útil para reconocer 

SM en individuos con y sin EHGNA. 

Al evaluar los componentes individuales 

del SM en asociación a la elevación del 

IHG, se observó que los OR más elevados 

se correspondieron con la obesidad central 

y la hipertrigliceridemia, hecho que se 

explica en parte por la interacción de CC y 

TGL, variables incluidas en la ecuación de 
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cálculo del IHG, con el factor independiente 

(IHG). Excluyendo la obesidad central y la 

hipertrigliceridemia, la glicemia alterada 

fue el componente del SM no involucrado 

en dicha ecuación que mostró el mayor OR  

para IHG ≥ 60, seguida de la presión arterial 

elevada que incluso también se asoció 

significativamente a IHG entre 30 y 59 

(intermedio), mientras que la disminución 

del HDLc no se identificó como un factor 

asociado a la elevación de IHG, hallazgo 

que Caballería et al.(20) previamente 

informaron en españoles, aunque otros 

investigadores(22) si han demostrado tal 

asociación. 

La relación entre EHGNA y SM es 

compleja y probablemente bidireccional. 

En principio, se entendió la EHGNA como 

la manifestación o componente hepático del 

SM, sin embargo, hoy por hoy, 

colectivamente la literatura apunta más bien 

a que la EHGNA puede ser 

precursora/causa pero también 

consecuencia del SM, generándose un 

circulo vicioso donde la insulinorresistencia 

tendría un papel patogénico aunque no 

suficiente para el desarrollo de la EHGNA, 

participando también factores ambientales 

(dieta hipocalórica, sedentarismo, 

tabaquismo), el background 

genético/epigenético predisponente y 

disbiosis de la microbiota intestinal(4,24). 

Dentro de esa relación bidireccional, 

precisamente sobresalen aquellos 

componentes individuales que esta 

investigación evidenció con mayor 

asociación a IHG elevado, la glicemia y 

presión arterial alterada. Asimismo,  la 

frecuencia de HTA se incrementó 

significativamente al elevarse el IGH.  

Evidencias clínicas y experimentales 

sugieren que la EHGNA puede preceder y/o 
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promover el desarrollo de la HTA, la 

diabetes mellitus tipo 2 y la enfermedad 

cardiovascular (ECV) a través de un 

conjunto de mediadores proinflamatorios, 

proaterogénicos,  profibrinogénicos  y 

oxidativos(4,24). 

En línea con ese cuerpo de evidencias antes 

mencionado(4), se evidenció una 

asociación significativa entre IHG alto y 

RCM elevado según ICMet y entre IHG alto 

y riesgo cardiovascular medio-alto para 10 

años según puntaje de Framingham. 

Previamente, Gastaldelli et al. (25) 

demostraron que  valores elevados de IHG 

en población caucásica europea estuvieron 

asociados a mayor puntuación de riesgo de 

Framingham y aumento del grosor de la 

íntima media carotidea.  Por su parte, Hong 

et al.(26) probaron en un grupo de pacientes 

sin ECV que la EHGNA y el SM tuvieron 

un impacto sinérgico sobre marcadores de 

aterosclerosis subclínica. Olubanwo et 

al.(27) informaron que el IHG fue capaz de 

predecir la incidencia de ECV en hombres, 

independientemente de factores 

metabólicos y de otra índole.  

Interesantemente, el estudio de Olubanwo 

et al. (27) también mostró que los valores 

intermedios de IHG (entre 30-59) fueron 

igualmente asociados a la incidencia de 

ECV, sugiriendo que los individuos con 

IHG intermedio igualmente están en mayor 

riesgo cardiovascular. Tal evidencia es 

concordante con observaciones registradas 

en el presente trabajo, donde el OR para 

riesgo cardiovascular medio-alto, con y sin 

ajuste por covariables, fue 

significativamente elevado en grupo de 

mujeres que presentó IHG entre 30-59. 

Además, los valores intermedios de IHG se 

asociaron a CC elevada y presión arterial 

elevada; también tendieron a asociarse al 
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SM. En conjunto nuestros resultados tienen 

importantes implicaciones para las 

estrategias de monitoreo y seguimiento de 

la salud cardiometabólica, sugiriendo que 

no solo las mujeres con IHG alto deben ser 

vigiladas. Las mujeres con IHG ≥ 30 

deberán ser orientadas a la adopción de 

medidas preventivas o correctivas (según el 

caso) dirigidas a mejorar su pronóstico  

relacionado a la evolución de la enfermedad 

hepática en sí misma y al desarrollo de 

enfermedades cardiometabólicas. 

El objetivo secundario de este estudio fue 

evaluar la asociación del IHG con otros 

factores de riesgo cardiometabólico 

individuales no integrados en la definición 

unificada de SM. Al aumentar el IHG la 

concentración de CT, LDLc, ColnoHDL y 

los índices CT/HDLc, LDLc/HDLc y 

TGL/HDLc se incrementaron 

significativamente, adicionalmente la 

frecuencia de CT elevado, LDLc elevado, 

índice TGL/HDLc elevado y ColnoHDL 

alto se asoció a la elevación de IHG. Estos 

hallazgos se corresponden con los 

obtenidos por otros estudios (28-30) y 

confirman que no solo la dislipidemia 

aterogénica recogida en los criterios de SM 

condicionaría el alto RCM en el cual se 

encuentran las mujeres con aumento del 

IHG. La elevación de la relación 

TGL/HDLc fue esperada puesto que este 

índice constituye un marcador sucedáneo de 

insulinorresistencia(14) que, como ya se 

mencionó, está inmersa en la patogénesis de 

la EHGNA.  Por su parte, el ColnoHDL es 

un factor bien establecido de riesgo 

cardiovascular que mide la concentración 

de las lipoproteínas aterogénicas que 

contienen apolipoproteína B (LDL, VLDL, 

IDL, quilomicrones y Lp(a)), su aumento 

predice el inicio de la EHGNA en la 
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población general y reflejaría una 

desregulación de la homeostasis del 

colesterol(31). 

Por último, aunque manteniéndose dentro 

de los límites normales, las concentraciones 

de AU fueron significativamente superiores 

entre las mujeres con aumento del IHG. 

Anteriormente, la relación entre valores 

normales de AU y la presencia de EHGNA 

(diagnosticada por ultrasonografía) fue 

informada por otros autores(32), 

demostrando incluso una asociación más 

fuerte entre mujeres. Un reciente meta-

análisis concluyó que los niveles elevados 

de AU se asocian independientemente con 

la ocurrencia EHGNA, donde la disfunción 

endotelial, el estrés oxidativo, la 

insulinorresistencia y la inflamación serian 

los mecanismos mediadores(33). 

Es necesario indicar que la presente 

investigación presenta varias limitaciones 

derivadas de aspectos metodológicos. Se 

trató de un estudio de corte transversal en el 

cual no es posible dilucidar relaciones de 

causa-efecto. En segundo lugar, el IHG no 

es una medida directa de la acumulación de 

grasas en los hepatocitos, por lo que podría 

existir sub o sobrestimación de la condición 

de HGNA. En tercer lugar, el tamaño 

muestral del estudio es pequeño por lo que 

sus resultados no pueden ser extrapolados a 

la población general, aunque los 

mecanismos biológicos que explican los 

mismos son plausibles. En cuarto lugar, el 

autoreporte del consumo de alcohol y habito 

tabáquico frecuentemente está sujeto a 

subestimación.  

Los hallazgos del presente estudio permiten 

concluir que, de acuerdo al IHG, la EHGNA 

fue prevalente en el grupo de mujeres 

estudiadas. El incremento de IHG se asoció 

al SM, a elevado RCM y a factores de RCM 
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individuales no integrados en la definición 

unificada de SM. Exceptuando la obesidad 

central y la hipertrigliceridemia, la glicemia 

y la presión arterial alterada resultaron los 

componentes del SM más fuertemente 

asociados al IHG. Los resultados indican 

que las mujeres con IHG ≥ 30 deben ser 

sometidas a seguimiento e incluidas en 

programas de salud cardiometabólica. 

Estudios prospectivos deben confirmar los 

resultados de este estudio. 
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RESUMEN 

El propósito de esta investigación es establecer la importancia del método normatizado 

de procedimientos en la cavidad bucal, la necropsia oral o buco máxilo facial; su 

inserción y utilización durante el desarrollo del protocolo médico forense del cadáver de 

la autopsia médico legal y no antes o después del mismo, dentro del campo de la 

odontología forense en el sistema judicial venezolano como elemento auxiliar en la 

administración de justicia y sus implicaciones jurídicas. La autopsia buco máxilo facial 

o judicial constituyen uno de los procedimientos de mayor relevancia entre los 

realizados por la actividad médico u odontólogo forense, su importancia radica en el 

poder determinar la verdadera causa de la muerte: natural o violenta, y en este último 

caso, si fue accidental, suicida u homicida.Es por ello que la autopsia es considerada 

como la última posibilidad de consulta médico u odontólogo forense, ya que la 

https://orcid.org/0000-0002-6559-5370
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interpretación de los hallazgos postmortem, permite conocer las bases anatómicas de los 

síntomas y signos, ejercicio que se conoce como correlación anatomo-clínico-forense; 

es decir, muestra el status del proceso patológico en el momento de la muerte. En este 

orden de ideas sería trascendental promover la realización de esta técnica como lo es 

autopsia bucal considerando los aportes con los que esta contribuyen a las ciencias 

forenses y la importancia de ser inserta en el protocolo de autopsia y necropsia médico 

legal.  

 

PALABRAS CLAVE: Necropsia oral; odontología; legal; forense; protocolo; métodos. 

 
 
 

ORAL NECROPSY ITS IMPORTANCE AND INSERTION IN THE FORENSIC 

MEDICAL PROTOCOL OF THE CORPSE WITHIN THE FIELD OF 

FORENSIC DENTISTRY 

 

 
ABSTRACT 

 
The purpose of this research is to establish the importance of the standardized method 

of procedures in the oral cavity, the oral or buccal maxillofacial necropsy; its insertion 

and use during the development of the forensic medical protocol of the corpse of the 

medical legal autopsy and not before or after it, within the field of forensic dentistry in 

the Venezuelan judicial system as an auxiliary element in the administration of justice 

and its legal implications.The autopsy or the oral or maxillofacial or judicial constitute 

one of the most relevant procedures among those carried out by the forensic medical or 

dental activity, its importance lies in being able to determine the true cause of death: 

natural or violent, and in the latter case, if it was accidental, suicidal or homicidal. That 

is why the autopsy is considered the last possibility of medical or forensic dentist 

consultation, since the interpretation of the postmortem findings allows to know the 

anatomical bases of the symptoms and signs, an exercise known as anatomo-clinical 
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correlation -forensic; that is, it shows the status of the pathological process at the time 

of death. In this vein, it would be important to promote the performance of this 

technique, such as oral autopsy, considering the contributions with which it contributes 

to forensic sciences and the importance of being inserted in the autopsy and medical-

legal autopsy protocol. 
 
KEYWORDS: Oral necropsy; odontology; legal; forensic; protocol; methods. 
 

INTRODUCCIÓN  

 
Hoy en día hacer referencia a cerca del 

significado de la palabra muerte, es 

considerar una expresión compleja, 

pues implica no solo el hecho biológico 

en sí, sino que engloba variantes 

sociales, culturales, religiosas y legales.  

Es de allí que surge la necesidad de 

asignarle una responsabilidad a la 

muerte de los seres humanos, esta es tan 

antigua como la historia y ha 

encontrado expresión en el lenguaje 

religioso y judicial. Desde el ámbito 

religioso, la muerte puede ser por 

hechos inevitables (actos de Dios), o 

por actos de los seres humanos. En el 

primer caso, enfermedades y accidentes, 

y en el segundo, suicidios y homicidios 

(1). 

Establecer el origen y la causa de la 

muerte cuando los hechos no están 

claros o son discutibles, suele 

presentarse como una de las tareas más 

arduas del quehacer profesional de la 

medicina o de la odontología legal o 

forense. Cuando se recurre a una 

autopsia o necropsia en condiciones 

necesaria, esta se convierte en la técnica 

forense perfecta que, permite determinar 

correctamente la causa y el origen de la 

muerte, es por ello que representa una 

de las grandes responsabilidades del 

patólogo u odontólogo forense; 

practicar una autopsia o necropsia 

forense o en el caso al que haremos 

referencia como lo es la autopsia o 

necropsia oral o buco máxilo facial en 

su inserción en el protocolo médico 

forense (2). 

La autopsia médico legal o necropsia 

forense se define como el examen 

externo e interno de un cadáver, 
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realizado por un médico patólogo 

forense que aplica técnicas y 

procedimientos anatomopatológicos 

internacionalmente aceptados, para el 

estudio de una muerte investigada desde 

la perspectiva judicial para lograr 

determinar las causas o circunstancias 

concurrentes en el momento de la 

misma. En el caso de la necropsia oral 

forense esta se define como el conjunto 

de operaciones determinadas a 

investigar lesiones del sistema 

estomatognático capaces de haber 

producido la muerte o en su defecto el 

contribuir con la identificación de restos 

humanos en situaciones de grandes 

desastres donde juego su papel estelar, 

por lo que debe formar parte de ese 

protocolo de autopsia médico legal (3). 

La autopsia buco maxilofacial o 

necropsia oral, se constituyen en una 

verdadera herramienta de gran valor en 

la investigación criminal al proveer los 

indicios físicos necesarios y la 

información obtenida de su 

procesamiento y análisis. El 

procedimiento de autopsia o necropsia 

es considerado como la última 

posibilidad de consulta odontológica, ya 

que la interpretación de sus hallazgos 

postmortem, permite conocer las bases 

anatómicas de los signos y síntomas, así 

como su correlación anatomoclínica del 

individuo (4). 

La determinación del origen y la causa 

de la muerte por parte el odontólogo 

forense tiene repercusiones jurídicas 

legales. Por ello, testificar o dictaminar 

una causa de muerte incorrecta puede 

generar notables perjuicios que van 

desde la inducción a errores judiciales 

(una de las peores faltas que se pueden 

cometer en el ejercicio odontológico-

forense), a que el propio odontólogo 

forense se vea inmerso en situaciones 

indefendibles. Se debe tener presente 

que, aunque los informes de autopsia se 

emiten para el Juzgado, en diligencias 

inaccesibles para todo el que no esté 

legitimado en la causa, en la práctica 

resultan públicos porque se entregan 

copias a abogados, familiares, 

compañías de seguros, entre otro (5). 

Una autopsia o necropsia oral es el 

estudio interno de cada una de las partes 

que conforma en el sistema 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Araujo-Cuauro, J 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

98 
Recibidoo: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

estomatognático siguiendo un orden 

para que pueda ser observado en su 

totalidad.  Cuando se presenta un caso 

donde la destrucción del esqueleto 

(cráneo) hace muy difícil su 

identificación, es necesario realizar la 

autopsia de la cavidad oral o técnica 

necro-quirúrgica, extrayendo los 

maxilares, donde los dientes son el 

único medio para poder hacer una 

identificación de la víctima.  

Los procedimientos odontológicos 

forenses en sala de morgue han sido 

realizados en forma separada del mismo 

protocolo de autopsia médico legal. Una 

forma eficiente de recuperar rastros y 

evitar la pérdida de datos es la 

aplicación de protocolos 

(reconocimiento, registro y 

conservación) y una vinculación 

interdisciplinaria. Este procedimiento 

odontológico constituye un mecanismo 

de gran valor en la investigación 

criminal al proveer los indicios físicos 

necesarios y la información derivada de 

su procesamiento y análisis (6). 

Los hallazgos obtenidos podrán adquirir 

la condición de prueba o evidencia 

pericial al ser admitidos durante el curso 

de un proceso penal por fiscales y 

jueces, pero esto es sólo si se ven 

soportado por profesionales idóneas, 

odontólogos forenses que fingen como 

peritos, quienes deberán detentar no 

sólo el conocimiento teórico de los 

conceptos de la patología 

odontoforense, sino también la 

obediencia y aplicación sistemática de 

protocolos durante el procedimiento 

autópsico. 

Sin embargo, el criterio de inserción 

para estas diferentes disciplinas adolece 

hoy de limitantes que sólo agotan su 

evidente potencial. Escasamente puede 

verse hoy en salas de morgue la 

presencia de profesionales no médicos 

participando activa y simultáneamente 

del procedimiento de autopsia. La 

participación de equipos 

interdisciplinarios de identificación 

aparece como una necesidad en el actual 

mundo globalizado, donde a diario se 

suscitan hechos violentos que ocasionan 

víctimas múltiples. En dicho contexto, 

el odontólogo forense puede cumplir un 

papel preponderante en la identificación 
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basada en evidencia odontológica 

resulta altamente confiable, eficiente y 

rápida (7). 

Pese a los dilemas de la actual sociedad 

globalizada e internacionalizada, en 

varios países como en Venezuela 

permanece todavía aquel precepto de 

que la necropsia médico legal es un 

campo fértil sólo para el médico 

patólogo forense, aunque la realidad 

hoy en día ha indicado en numerosos 

casos la decisiva injerencia del 

odontólogo forense en dicho 

procedimiento (8). 

Conforme a los lineamientos más 

actualizados, se hace énfasis en el 

seguimiento de procedimientos 

estandarizados donde la presencia del 

odontólogo forense resulta 

indispensable como  componente 

miembro de los protocolos de necropsia 

médico legal,  pretendiendo revertir la 

actitud donde la actuación del 

profesional de la odontología quedaba 

visiblemente  circunscrita, con el 

peligro de que la información recabada 

acerca del aparato estomatognático  

pudiera quedar sesgada, máxime cuando 

no se tienen al alcance los recursos que 

brinda la biología molecular a las 

ciencias forenses. Finalmente se debe 

resaltar que la necropsia médico legal 

bucal se de llevar a cabo con el 

propósito de dar respuesta a las 

preguntas relativas a la identidad, causa 

eficiente, tiempo y circunstancias de la 

muerte, y se ha referido que el 

odontólogo no puede mantenerse al 

margen de este procedimiento (9). 

El propósito de esta investigación es 

establecer la importancia del método 

normatizado de procedimientos en la 

cavidad bucal, la necropsia oral o buco 

máxilo facial; su inserción y utilización 

durante el desarrollo del protocolo 

médico forense del cadáver de la 

autopsia médico legal y no antes o 

después del mismo, dentro del campo 

de la odontología forense en el sistema 

judicial venezolano como elemento 

auxiliar en la administración de justicia 

y sus implicaciones jurídicas. 
 
MARCO TEÓRICO. 

CONCEPTUALIZACIÓN DE 

CATEGORÍAS BÁSICAS  
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Odontología Forense. La rama de la 

odontología que trata del manejo y el 

examen adecuado de la evidencia dental 

y de la valoración y presentación 

apropiadas de los hallazgos dentales en 

interés de la justicia, es reconocida 

como una de las especialidades 

actualmente validadas por Organización 

International de Policía Criminal 

conocida como la INTERPOL para la 

identificación de restos humanos, papel 

fundamental cuando otros métodos de 

identificación no son viables. 

Es responsable de seis áreas 

fundamentales de práctica: la 

identificación de restos humanos, la 

investigación de huellas de mordeduras, 

la detección de abuso y maltrato 

(infantil, violencia de género y 

geriátrica), los casos civiles de 

responsabilidad profesional y la 

estimación de edad. Es por ello que 

tiene una estrecha relación con la 

medicina y el derecho. 

Patología Oral Forense. Se define 

como la especialidad odontológica 

dedicada a la identificación, 

documentación, recolección y 

preservación de todos los indicios en 

tejidos duros y blandos orales, 

susceptibles de transformarse en 

evidencia jurídica, aparenta ser una 

concepción más integral y exhaustiva de 

la pericia odontológica, y una posible 

solución a la subestimación de la 

participación del odontólogo en la sala 

de la morgue. 

Necropsia Oral o Autopsia Buco 

Maxilofacial. La palabra 

necropsia procede de las voces griegas 

"Nekrós” (“muerto, cadáver”)" y 

"opsis” haciendo referencia a 

“Observar” y, generalmente, se 

considera sinónima de autopsia. 

Sin embargo, esto nos da a entender que 

la necropsia además de ser un proceso 

de visualización, es un procedimiento 

científico por el cual se estudia en un 

cadáver humano a nivel de aparato o 

sistema estomatognático para poder 

identificar lo normal de lo anormal, así 

como las diferentes patologías para su 

examen, registro y obtención de 

evidencias significativas en el campo 

odontológico forense, que tienen por 

http://conceptodefinicion.de/proceso/
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objeto el esclarecer la causa de la 

muerte. 

Odontólogo Forense. Experto de la 

odontología encargado de practicar la 

autopsia odontológica, adscrito en 

Venezuela al Servicio Nacional de 

Medicina y Ciencias Forenses del 

Cuerpo de Investigaciones Científicas 

Penales y Criminalísticas 

(SENAMECF-CICPC).  

Prueba pericial odontológica. Es una 

de las herramientas más importantes 

debido al valor en el litigio, pues 

permite, tras un completo análisis de los 

indicios en el aparato estomatognático 

que involucre a un presunto responsable 

de un acto delictivo, determinar con 

efectividad y eficiencia si es o no 

responsable de éste. 
Perito en odontología. Es un 

especialista en la ciencia de la 

Odontología que, con sus 

conocimientos, aporta los elementos 

para la resolución de los problemas que 

se plantean en la práctica en 

determinada situación legal para 

dilucidar la problemática judicial. 

 
MATERIALES Y MÉTODOS  

 
La presente investigación es un estudio 

descriptivo observacional prospectivo, 

de tipo transversal, mediante la 

utilización de un instrumento de 

recolección de datos basado en un 

cuestionario encuesta anónima, 

estandarizada y normatizada con una 

muestra elegida de forma aleatoria e 

intencionalmente en un grupo de 

odontólogos. El universo poblacional 

estuvo constituido por 50 

odontólogo/as. 

A través de un test de preguntas abiertas 

y cerradas, utilizando como parámetros 

lo contentivo en las diversas 

investigaciones reportadas en la 

literatura nacional e internacional, 

consultado la base de datos como 

Elsevier, Medline, Proquest y Ovid, 

sobre la importancia e inserción en el 

protocolo médico legal del dictamen 

obtenido en la necropsia oral (sistema 

estomatognático del cadáver), como el 

examen de mayor importancia dentro 

del campo de la odontología forense 

como rama auxiliar de la administración 

de justicia. 

http://www.youtube.com/watch?v=MXvPXdR6r4I
http://www.youtube.com/watch?v=MXvPXdR6r4I
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Se realizó la búsqueda bibliográfica en 

la revisión del tema correspondiente a la 

importancia dentro del campo de la 

odontología forense de la necropsia del 

sistema estomatognático del cadáver en 

la identificación y esclarecimiento de la 

causa de la muerte de un individuo. 

Asimismo, por involucrar aspectos 

bioéticos con sus principios, la 

investigación se llevó a cabo atento a 

los reparos ético-morales, e igualmente 

bajo el enfoque de las normativas 

vigentes (requisitos de las Good 

Clinical Practices – GCP-, disposiciones 

regulatorias y adhesión a principios 

éticos con origen en la Declaración de 

Helsinski). Previo a la aplicación del 

instrumento se les explicó a los 

odontólogo/as las implicaciones y 

propósitos de la investigación y se les 

tomó el consentimiento informado de 

manera verbal, se les garantizó el total 

anonimato de su participación.  

El 100% de los odontólogo/as invitados 

a completar el cuestionario 

suministrado, accedieron en forma 

voluntaria a responder la encuesta 

suministrada.  

La investigación está delimitada en el 

período comprendido de julio de 2018 a 

marzo de 2019 en Maracaibo Zulia -

Venezuela. 

Para su análisis estadístico, los datos 

recabados durante la encuesta se 

expresaron como valores absolutos del 

análisis de las variables cuantitativas se 

describe en porcentaje y se presentan en 

gráficos para su mejor compresión, 

visualización y poder focalizar las 

diferencias. 

 
RESULTADOS 
 
En la figura 1 se puede observar que el 

80 % (40/50) de los encuestados eran 

del sexo femenino; mientras que el 20% 

(10/50) eran del sexo masculino.  
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80%

20%

 
Figura 1. Resultado según el sexo (n=50). 

 
En la figura 2 se evidenció que el 80% 

(44/50) de los odontólogos encuestados 

no precisaron correctamente sobre el 

conocimiento e inserción médico 

forense del protocolo de autopsia oral 

del cadáver dentro del campo de la 

odontología forense en la identificación 

y/o esclarecimiento de la causa de la 

muerte de un individuo. Mientras que el 

12% (6/50) si tenían conocimientos 

 

88%

12%

 
Figura 2. Resultado el conocimiento e inserción médico forense del protocolo de 

autopsia oral del cadáver (n=50). 
 

Durante la autopsia, es imprescindible y 

crítico tener acceso a la cavidad bucal 

para registrar las características 

dentales, a través de lo que llamamos 

autopsia bucal. Existen diferentes 

formas de abordaje, pero esto depende 

del estado de la cabeza al momento del 

examen, esta determina qué 

procedimiento se debe emplear, 

clasificación de Silver y Souviron 
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(2009). En la figura 3 se puede 

evidenciar que el 92% (46/50) de los 

odontólogos encuestados no conocían 

las diferentes formas de abordaje, según 

el estado de la cabeza al momento del 

examen, basada en la clasificación 

empleada por Silver y Souviron. El otro 

8% (4/50) no recuerdan o no 

respondieron. 

 

 

92%

8%

 
Figura 3. Resultado según las diferentes formas de abordaje clasificación Silver 

y Souviron (n=50). 
 
El procedimiento de autopsia o 

necropsia es considerado como la 

última posibilidad de consulta 

odontológica, ya que la interpretación 

de sus hallazgos postmortem, permite 

conocer las bases anatómicas de los 

signos y síntomas, así como su 

correlación anatomoclínica del 

individuo. En la figura 4 al evaluar la 

pregunta sobre si la autopsia buco 

maxilofacial o necropsia oral, 

constituye una herramienta de 

investigación criminal al proveer los 

indicios físicos necesarios a través de la 

información obtenida de su 

procesamiento y análisis, cuando por la 

destrucción del cadáver se hace muy 

difícil su identificación, donde los 

dientes son el único medio para poder 

hacer una identificación de la víctima. 

El 100% (50/50) estuvieron de acuerdo 

que esta constituye una herramienta 

forense jurídico criminal.   
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100%

 
Figura 4. Resultado según herramienta de investigación jurídico criminal (n=50). 

 
 

En la figura 5 en la pregunta sobre los 

objetivos que debe cumplir la necropsia 

oral u odontológica en el protocolo 

médico forense, los odontólogos 

encuestados respondieron en el 80% 

(40/50) para documentar características 

morfológicas de las estructuras dentales, 

los tratamientos odontológicos 

presentes y otras particularidades, es 

decir la carta odontológica; el 16% 

(8/50) para registrar y documentar la 

presencia o ausencia de lesiones o 

huellas de violencia en el sistema 

estomatognático y establecer una 

secuencia aproximada de ocurrencia de 

los hechos; el 4% (2/50) para su 

recolección, preservación, muestras y/o 

evidencias físicas útiles para su 

posterior análisis. 

 

80%

16%

4%
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Figura 5. Resultado según los objetivos que debe cumplir la necropsia oral u odontológica 
en el protocolo médico forense (n=50). 

 

En la figura 6 en cuanto a si se disponen 

de protocolos diagnóstico-terapéuticos, 

odontoforense legal que se incluye las 

interconsultas entre los diferentes 

servicios médico forense y los servicios 

odontoforense, donde se aborden las 

características del caso problema y los 

pasos en el tratamiento y la 

corresponsabilización en el seguimiento 

forense. El 80% (40/50) respondió creer 

que existe dicho protocolo, el 16 % 

(8/50) respondió que no existe 

protocolo, mientras que 4% (2/50) no 

saben no respondieron.   

80%

16%

4%

 
Figura 6. Resultado según la disposición de protocolos diagnostico-terapéutico odontoforense legal 

(n=50). 
 

En la figura 7 con referencia a si existe 

un método normatizado de 

procedimientos en cavidad bucal inserto 

durante el desarrollo del protocolo de 

autopsia médico legal y no antes o 

después del mismo. Es por esto que 

separar a la autopsia bucal de la médico 

legal por supuestas “diferentes causas” 

resulta una concepción improcedente 

cuando el mismo objeto de estudio es 

una suma de complejidades, un todo: el 

Hombre. Prácticamente en todas las 

etiologías médico legales podemos 

encontrar cambios y modificaciones a 

nivel bucal… ¿Se encuentran 

preparados los patólogos y médicos 

para reconocerlos y diagnosticarlos? el 

90 % (45/50) de las encuestados 

manifestaron no tener conocimiento. 
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Mientras que 10% (5/50) no recuerdan o no respondieron.  

 

90%

10%

  
Figura 5. Resultado según la existencia método normatizado de procedimientos en cavidad bucal 

inserto durante el desarrollo del protocolo de autopsia médico legal (n=50). 
 
 
DISCUSIÓN 
  
El término autopsia procede del griego 

(úToí) y significa ver con los 

propios ojos, mientras que el término 

necropsia, que también procede del 

griego (necro y ψις), significa examen 

de un cadáver. En puridad consiste en el 

procedimiento médico quirúrgico 

destinado a obtener información 

morfológica sobre las causas de la 

enfermedad o también los cambios 

producidos por esta en el cuerpo 

humano.  

Autopsia o necropsia es el término que 

queda reservado en el caso de los 

exámenes judiciales realizados para la 

determinación de la causa de la muerte 

con el fin de proporcionar información 

al Juez cuando existe una investigación 

judicial y son ordenadas por él con el 

fin de determinar o esclarecer la causa 

de la muerte cuando lo considere 

necesario (10). 

La autopsia o necropsia es uno de los 

métodos de investigación médica más 

antiguo. Las disecciones humanas en 

cadáveres fueron practicadas en 

Alejandría alrededor de 300 a 400 años 

a.C., alcanzando importancia con los 

trabajos del anatomista italiano 

Giovanni Battista Morgagni (1682-
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1771) y sus discípulos. Hace ya más de 

tres siglos este científico estableció, 

firme e irrevocablemente, que las bases 

estructurales de los eventos clínicos que 

conducen a la muerte, deben ser 

encontrados por los médico/as 

patólogos forense u odontólogo/as 

forense en la realización de la autopsia 

o necropsia. 

En la investigación criminal moderna 

existen dos pilares básicos 

fundamentales: el conocimiento teórico 

de los conceptos de la patología forense 

y la aplicación sistemática del método y 

procedimientos de la anatomía 

patológica en el procesamiento de los 

casos, en países desarrollados con 

sistemas judiciales de regimen 

acusatorio, se hace hincapié en el uso 

del método científico para el estudio, 

análisis, investigación, observación de 

la evidencia física, como medio para 

confirmar que se ha cometido un 

crimen, corroborar o descartar 

testimonios, exonerar a un inocente bajo 

sospecha, identificar a la persona o 

personas responsables y disponer de 

pruebas objetivas y controvertibles que 

puedan sustentar una acusación (11). 

La autopsia médico legal o la autopsia 

buco máxilo facial o judicial 

constituyen uno de los procedimientos 

de mayor relevancia entre los realizados 

por la actividad del médico patólogo 

forense u odontólogo forense, su 

importancia radica en el poder 

determinar la verdadera causa de la 

muerte: natural o violenta, y en este 

último caso, si fue accidental, suicida u 

homicida. 

Pero que se define como autopsia o 

necropsia médico legal; como el 

examen externo e interno de un cadáver 

realizado por un médico que aplica las 

técnicas y procedimientos de la 

anatomía patológica internacionalmente 

aceptados para estudio de los casos en 

que se investiga judicialmente una 

muerte. Mientras que se define como 

autopsia o necropsia buco máxilo facial 

a todo el conjunto de procedimientos 

externo e interno realizados en la 

cavidad bucal por un odontólogo para el 

examen, investigación, búsqueda, 

exploración, registro y obtención de 
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evidencias significativas en la esfera 

odontológico forense del aparato o 

sistema estomatognático.  

Ambos procedimientos necesitan 

invariablemente de un indispensable 

manejo de conocimientos 

criminalísticos, anatómicos, 

tanatológicos, toxicológicos y 

anatomopatológicos, entre otros (12). 

Estas técnicas y/o procedimientos están 

indicadas para satisfacer los 

requerimientos de la investigación al 

sustentar adecuadamente los hallazgos, 

pero no es simplemente plasmar los 

hallazgos, ni solo limitarse a describir 

los cambios anatómicos o patológicos 

después de haber practicado estos 

procedimientos forenses. Es saber 

transmitir a los interesados abogados, 

fiscales y jueces de manera escrita y/o 

verbal en el curso de una audiencia u 

otra diligencia del proceso judicial 

sobre todo en lo penal, para poder 

aportar las herramientas que soporten 

las responsabilidades legales a partir de 

estos aportes y experticias de un 

profesional que en este caso sería el 

odontólogo forense, ya que esté debe 

estar en plena capacidad de determinar 

la causa de la muerte siguiendo una 

metodología científica (13). 

Es por ello que la autopsia o necropsia 

es considerada como la última 

posibilidad de consulta médico u 

odontólogo forense, ya que la 

interpretación de los 

hallazgos postmortem, permiten 

conocer las bases anatómicas de los 

síntomas y signos, ejercicio que se 

conoce como correlación anatomo-

clínico-forense; es decir, muestra 

el status del proceso patológico en el 

momento de la muerte, cuya difusión 

formal de los resultados se convierte en 

una verdadera conferencia médico-

forense-patológica, lo que permite la 

integración de las ciencias básicas de la 

medicina forense, con la odontología 

forense es decir, permite estudiar los 

resultados encontrados con fines 

judiciales, científicos, asistenciales e 

incluso docentes. 

Es por todo esto que los beneficios de la 

autopsia o la necropsia son múltiples o 

diversos; ya que determina la causa de 

muerte, detecta posibles errores 
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diagnósticos y clarifica aspectos 

médico-legales u odontolegales en torno 

a la muerte, en apoyo para la 

administración de justicia, permite la 

investigación y la docencia, admite la 

rectificación de los certificados de 

defunción (14). 

En virtud de que la autopsia o la 

necropsia permite la comparación entre 

los hallazgos clínicos y los 

morfológicos, se consideran que ésta 

representa el complemento final de la 

investigación médica u odontológica 

forense. Visto así, la autopsia o 

necropsia no es una medida 

simplemente correctiva de diagnósticos 

equivocados con fines estadísticos, sino 

una vigilante del procedimiento y de las 

técnicas de diagnóstico y de 

refinamiento del conocimiento forense 

(15). 

La capacidad de abordar el estudio de 

un caso de manera adecuada y la solidez 

conceptual del perito depende no solo 

de la práctica de muchas necropsias, 

sino de la discusión y análisis de los 

casos con personas de mayor 

experiencia y/o conocimiento y de su 

actualización a través del estudio de 

bibliografía que le aportarán cada vez 

mayor ilustración y capacidad de 

análisis y discernimiento en el abordaje 

e interpretación de aspectos críticos de 

su experticia; así va formando su 

criterio forense y, como corolario, su 

mayor seguridad o confianza en la 

práctica de necropsias y posterior 

sustentación de los casos.  

El avance tecnológico en cada una de 

las áreas del conocimiento y la 

disponibilidad de los recursos les exige 

cada vez más al odontólogo el cuidado 

de las actividades periciales que sin 

duda, guiada por tan excelente resultado 

de un trabajo que debe ser 

mancomunado en la investigación 

forense (16). 

 

CONCLUSIONES 

 
El objetivo principal de esta 

investigación es establecer la 

importancia la necropsia oral o buco 

máxilo facial como método normatizado 

de procedimientos en la cavidad bucal; 

y su inserción en el protocolo médico 

forense del cadáver de la autopsia 
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médico legal. Debido a que excluir a la 

autopsia bucal de la autopsia médico 

legal por presuntos y distintos motivos o 

justificaciones resulta una concepción 

improcedente cuando ambos 

procedimientos tiene en común el 

mismo objeto de estudio, es una suma 

de complejidades, un todo el cadáver 

humano (el Hombre) se debe de 

considerar que prácticamente en todas 

las etiologías médico legales se puede 

encontrar cambios y modificaciones a 

nivel del aparato o sistema 

estomatognático. 
 
En este orden de ideas sería 

trascendental promover la realización de 

esta técnica como lo es autopsia bucal 

considerando los aportes con los que 

esta contribuyen a las ciencias forenses 

y la importancia de ser inserta en el 

protocolo de autopsia y necropsia 

médico legal.  
 
Otra consecuencia de la merma en la 

realización de necropsias es que 

redunda en una peor calidad 

diagnóstica, ya que el enfoque de 

enfermedad del patólogo se limita al 

diagnóstico de lesiones aisladas en 

órganos y tejidos, en desmedro de una 

perspectiva global, integradora y de 

correlación, fundamentales para el 

médico. 
 
También se debería favorecerse un 

registro único de datos, con posibilidad 

de ser consultado por todos los sectores 

interesados. Las autopsias deberían 

incluirse en el plan de docencia de todas 

las especialidades. 
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RESUMEN: 
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dosificación de relleno dérmico más cercana a las necesidades reales de las rítides, según su tipo y 

ubicación topográfica en el rostro. Se partió de un análisis epidemiológico del grosor cutáneo y de la 

epidemiología de las principales rítides, precisando su profundidad promedio.  Se plantea una fórmula 

de ritidoreversión que implica que el volumen perdido de la rítide o arruga es equivalente al volumen 

a reposicionar mediante relleno dérmico. El análisis revela que el máximo de volumen de material de 

relleno dérmico que debería recibir la piel en los casos más severos de verdadera ritidosis cutánea (no 

surcos cuyo origen es la deflación y la lipomatosis facial) es de 0.055cc por cada centímetro de 

extensión, facilitando la diagramación de la dosis por área en los pacientes. 

 

Palabras Clave: ritidoreversión, perfilometría, envejecimiento facial, diagnóstico estético facial, 

relleno dérmico. 

 

RHYTIDOREVERSION.  DIAGNOSTIC PARAMETERS AS ESTIMATORS OF 

SKIN TREATMENT. 

ABSTRACT: 

This article tries to propose the practical incorporation to the orofacial harmonization of a new 

concept the wrinkles-reversion or Rhytids-reversion. Diagnostic guidelines also proposed that would 

allow the calculation of a dermal filler dosage closer to the real needs of the rhytids, according to 

their type and topographic location on the face. It based on epidemiological analysis of the skin 

thickness and the epidemiology of the main rhythms, specifying their average depth. A Rhytids-

reversion formula proposed that implies that the lost volume of the rhytid or wrinkle is equivalent to 

the volume to tissue repositioned by dermal filler. The analysis reveals that the maximum volume of 

dermal filler material that the skin should receive in the most severe cases of true cutaneous rhytidosis 

(not furrows whose origin is deflation and facial lipomatosis) is 0.055cc per centimeter of extension, 

facilitating the diagramming of the dose by area in patients. 
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KEYWORDS: ritidoreversion, profilometry, facial aging, facial aesthetic diagnosis, dermal filler. 

INTRODUCCIÓN 

La reversión no quirúrgica de las rítides y 

surcos cutáneos propios del 

envejecimiento es posible gracias a los 

nuevos protocolos de reposición de tejidos 

del rostro a expensa de materiales de 

relleno y de técnicas de sustentación; pero 

aun así restan por restituir las rítides que 

permanecen en la piel producto del 

envejecimiento cutáneo y que pueden ser 

abordadas de diferentes formas para lograr 

su involución. 

Si bien es cierto que existen novedosas 

alternativas tecnológicas para tratar dicho 

envejecimiento cutáneo, la 

intradermoterapia con biomateriales de 

relleno dérmico y con activos 

cosmecéuticos sigue siendo un abordaje 

gold estándar en los procedimientos de 

restitución y de regeneración 

dermoepidérmica. 

Por otra parte, un hecho que marca pauta 

ampliamente conocido, es que el espesor 

de la dermis y la epidermis varían en el 

rostro topográficamente, lo cual 

condiciona varias situaciones. Una de ellas 

es que la aparición de arrugas o rítides y su 

profundidad varían también en función de 

este grosor; su mayor o menor profundidad 

estaría en relación con ese variado espesor 

cutáneo, por lo que habrán partes del rostro 

con un predominio de un tipo de rítides, ya 

sean líneas más fina como las primarias o 

profundas y marcadas como las terciarias, 

pero a su vez no estará indicando que la 

forma de administrar intradermoterapia 

para cutaneoestructuración debe cambiar. 

En cuanto a ello, ha de tenerse en cuenta 

que para pretender una ritidoreversión de 

las líneas de expresión, los protocolos 

terapéuticos con activos intradérmicos 

deberían considerar que si el grosor 

dermoepidérmico no es el mismo en todo 

el rostro, la profundidad de las inyecciones 

tampoco deber ser la misma para albergar 

oportunamente sustancias dentro de la 

piel; no debería penetrarse la misma 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Miller-Kobisher Blanca y Col  

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

117 
Recibido: 10/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 
 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

distancia con la aguja para no inocular ni 

por encima ni muy por debajo de la dermis, 

pues resultaría inefectiva la administración 

por no alcanzar directamente el entorno 

celular donde la bioestimulación suele 

tener lugar. 

También, este grosor cutáneo diferente en 

varias regiones del rostro condicionaría la 

dosis a administrar, puesto que un 

determinado grosor estaría en relación con 

la capacidad física de la piel de albergar 

volúmenes, es decir con su módulo 

elástico funcional. Del análisis de estas 

premisas se deriva que no deben infiltrarse 

los mismos volúmenes en todas las 

regiones de la piel del rostro, contrario a lo 

que se ha venido estableciendo por años de 

acuerdo con los protocolos convencionales 

de intradermoterapia. 

De cara a estas reflexiones iniciales, el 

presente artículo pretende un análisis 

documental basado en la evidencia que 

permita ofrecer soluciones a estas 

inquietudes, con el objetivo de proponer 

un protocolo de ritidoreversión, que 

estandarice dosis de intradermoterapia 

acordes a los diferentes grados de 

profundidad de las rítides o arrugas,  que 

se manifiestan frecuentemente en la piel de 

la frente, glabelar y periocular, las 

principales áreas del rostro más afectadas 

por la ritidosis con el envejecimiento 

cutáneo.  

A continuación se señalan las medidas del 

grosor dermoepidérmico del rostro, las 

diferentes profundidades de las rítides en 

las principales zonas de aparición, 

estableciéndose una relación entre dicha 

profundidad de rítides, el cálculo del 

volumen dermoepidérmico a revertir, 

planteándose a partir de estos datos una 

fórmula que permita predecir el volumen 

mínimo de sustancia de relleno requerido 

para lograr dicha ritidoreversión, logrando 

plantear un protocolo diagnóstico que 

servirá de estimador del éxito de la 

intradermoterapia para las revertir las 

rítides por envejecimiento. 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Miller-Kobisher Blanca y Col  

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

118 
Recibido: 10/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 
 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

 

 

DESARROLLO 

a) Grosor dermoepidérmico de las 

diferentes zonas del rostro y sus 

implicaciones. 

El espesor de la piel humana en recientes 

investigaciones ha sido medido con 

precisión empleando diversos sistemas de 

imagen, los cuales realizan un escaneo 

tridimensional de la piel facial antes y 

después de ser diseccionada. Los datos 

fueron obtenidos de múltiples mediciones 

empleando los principales puntos 

antropométricos del rostro como pilares 

para establecer planos y dividir por zonas 

dichos grosores1. Las medidas derivadas 

en diversos individuos y en especímenes 

de disección se correlacionaron 

estadísticamente para precisar su 

coincidencia y promediar medidas, 

resultando un mapa del grosor 

dermoepidérmico en varias zonas del 

rostro1,2. 

De acuerdo con estas medidas la piel de la 

región infraorbitaria es la de mayor grosor 

dermoepidérmico con 1.97mm +-0,84 y la 

de menor grosor se halla en el dorso nasal 

midiendo aproximadamente 1.51mm +-

0.55 de profundidad (Tabla 1, figura 1). 

 

REGIONES MEDIA DESVIACIÓN 
ESTÁNDAR 

Radix y dorso 
nasal 

1.51mm +-0.55 

Infraorbitaria 1.97mm +-0.84 
Temporal 1.65mm +- 0.91 

Frontal 1.70mm  +- 0.71 
Supraorbitaria 1.67mm  +- 0.83 

Peribucal 1.82mm  +- 0.83 

Tabla 1. Medias promedio del grosor de la piel facial 
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Figura 1. Medidas y mapa de zonas según grosor dermoepidérmico. Modificado de Kim et al 2019 1 

 

Otros autores3 dividen estas zonas, en 

subsectores más pequeños, agrupadas según 

las medidas promedio que obtuvieron, pero 

además separan el grosor epidérmico del 

dérmico, señalando que el grosor epidérmico 

más delgado es el de la zona postero-auricular 

y la epidermis más gruesa, la del labio 

superior. En tanto que el mayor grosor de la 

dermis facial se encuentra en la pared latero-

inferior nasal y el menor grosor de la dermis 

se halla en la zona medial del párpado superior 

(tabla 2).  

Estas medidas son útiles a la hora de planear la 

profundidad de la inyección de 

intradermoterapia para situarse 

verdaderamente en el plano dérmico, el cual 

debe ser el receptor de las sustancias de relleno 

cutáneo como el ácido hialurónico.  

 

Tabla 2. Grosor epidérmico y dérmico del rostro. Modificado y adaptado de Chopra et al3. 

ZONA DEL ROSTRO GROSOR EPIDÉRMICO (MM) GROSOR DÉRMICO (MM) 
Frente 0.03986mm  -0.04576mm 1.17611mm -1.2525mm 
Párpados 0.03858mm-0.4239mm 0.75885mm-1.08858mm 

Mejilla 1.85mm +- 1.03 
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Glabela 0.04659mm 1.33952mm 
Dorso nasal 0.0616mm 1.19861mm 
Columela, philtrum y punta nasal 0.04807mm-0.04977mm 1.16076mm-1.288mm 
Malar y mejilla 0.4573mm 1.29126mm 
Labio superior 0.06262mm 1.43349mm 
Nasolabial y labiomentoniania 0.04891mm 0.98941mm- 1.25018mm 
Preauricular y Auricular posterior 0.03753mm-0.02957mm 1.254577mm- 1.72421mm 
Cuello 0.03536mm- 0.04069mm 1.23768mm- 1.44071mm 

 

 

Figura 2. Mapa de las zonas de mediciones dermoepidérmico propuesto por el Chopra et al3. Las 
medidas dermoepidérmicas del mapa propuesto están expresadas en promedio de micrómetros por área a 

diferencia de las presentadas en el actual artículo. 

 

b) La profundidad de la aguja para 

intradermoterapia según el grosor 

dérmico del área de la rítide a 

revertir 

Comúnmente las agujas para inyección vía 

intradérmica suelen tener un bisel de longitud 

de 10 a 16mm y un calibre de 0.5mm (25 a 

26G). Las agujas más cortas tienen longitud 

mínima que ronda los 4mm, lo cual significa 

que aún es mucho más extensa que las medidas 

dermoepidérmicas de la piel del rostro 

registrada por señalados estudios recientes, 

implicando que deba ajustarse la profundidad 

de inyección para evitar la descarga de 

sustancias en tejidos más profundos que la 
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dermis. La tabla 3 a continuación propone la 

longitud de inyección intradérmica según el 

grosor de diversas zonas del rostro reseñado. 

 

Tabla 3. Profundidad máxima de aguja propuesta según grosor dermoepidérmico 

ZONA DEL ROSTRO PROFUNDIDAD MÁXIMA DE LA AGUJA  
Frente 1.2 mm 
Párpados 1 mm 
Glabela 1.3 mm 
Dorso nasal 1 mm 
Columela, philtrum y punta nasal 1.2 mm 
Malar y mejilla 1.2 mm 
Labio superior 1.4 mm 
Nasolabial y labiomentoniania 1.2 mm 
Preauricular y Auricular posterior 1.2 mm 
Cuello 1.4 mm 

 

La incorporación de las microagujas, 

fabricadas con calibre 31 y solo de 1 a 

3mm de longitud, sumado a la posibilidad 

de estandarizar la profundidad de 

penetración en dermis según el área 

anatómica del rostro podría facilitar el 

suministro de sustancias en la dermis y 

principalmente permitiendo la ubicación 

adecuada de microdepósitos de rellenos 

dérmicos como el ácido hialurónico. Un 

aspecto de notable interés a considerar es 

que a medida que la longitud y calibre de 

las microagujas se acerca más a las 

dimensiones de la topografía de la piel, la 

deformación mecánica a la inserción de la 

agujas se incrementa, pudiendo requerirse 

en algunos casos de dispositivos de 

inserción asistidos mecánicamente o de 

forma automática para la correcta 

aplicación4.  

 

c) La profundidad de las rítides y el 

grado de envejecimiento cutáneo 

El variado grosor dermoepidérmico facial 

anteriormente señalado, también resulta 
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determinante en una mayor susceptibilidad 

de algunas zonas del rostro a la aparición 

de líneas permanentes de expresión. 

Además, las rítides suelen aparecer en 

ciertas áreas del rostro donde el SMAS 

está ausente o es muy delgado y en 

aquellas zonas donde los panículos 

adiposos son más susceptibles a 

hipoatrofia o bien a desflazarse. Estos 

factores determinan que las rítides sean 

más profundas en unas zonas más que en 

otras, reconociéndose al menos 3 tipos de 

rítides, primarias, secundarias y terciarias. 

Las primarias son depresiones lineales que 

suelen aparecer en las regiones del rostro 

donde la piel es más delgada. Las 

secundarias, una evolución de las 

primarias muestran mayor profundidad 

especialmente apreciadas en regiones 

nasogeniana y comisura labial y las 

terciarias como avance de las secundarias 

representan casos de elastosis avanzada 

manifestándose principalmente en la 

frente, mentón periocular o 

perilabialmente5.  

A su vez estas rítides en las áreas 

periocular, frente, y glabela han sido 

clasificadas en escalas fotonuméricas 

validadas que establecen severidad de la 

ritidosis del 0 al 5. Las calificaciones de 

las escalas de calificación son 0 para sin 

arrugas, 1 para arrugas muy finas, 2 para 

arrugas finas, 3 para arrugas moderadas y 

4 para arrugas severas (6,7,8).  

Ahora bien, en el presente artículo 

proponemos que el grado de 

envejecimiento cutáneo sea clasificado 

tomando en cuenta una modificación de la 

escala de ritidosis basándose en el 

predominio del tipo de rítides en reposo 

según su profundidad. De manera que la 

propuesta considera los siguientes 

parámetros: 

Tabla 4. Escala de envejecimiento cutáneo según severidad de la ritidosis 

Grado 1:  (leve) rítides primarias 
Grado 2:  (moderado) rítides primarias, secundarias o ambas 
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Grado 3:  (severo) rítides terciarias (puede incluir secundarias) 
Grado 4:  (avanzado) rítides y surcos por deflación de los tejidos adiposos profundos 

 

d) El volumen de las rítides como 

estimador del volumen para 

ritidoreversión. 

Existen consensos que palantean 

parámetros para evaluar la efectividad de 

los productos para la revesión de las 

arrugas o rítides. Entre ellos, evaluar la 

profundidad, área y volumen de las rítides 

es fundamental9.  

El volumen de la intradermoterapia con 

ácido hialurónico de baja y mediana 

reticulación para la reversión de la ritidosis 

podría estimarse indirectamente por la 

profundidad del valle de las rítides 

mismas, pues esta medida es la 

representación más simple del grosor 

perdido por la atrofia y elastosis dérmica.  

Algunos estudios actuales han precisado la 

medida exacta de la profundidad de las 

rítides en las principales áreas donde 

suelen manifestarse. Así tenemos que a 

través de perfilometría clínica de réplicas 

de la piel obtenidas por impresiones 

faciales con silicona, se ha logrado copiar 

la forma, longitud y profundidad de las 

rítides de los rostros de gran cantidad de 

individuos, a los fines de hacer una 

detección laser de la medida de la 

profundidad de las rítides en reposo 

(Figura 3).  
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Réplica de la superficie de la piel de la frente 

en silicona, contentiva de las rítides 

  Cortes longitudinales de réplica en positivo del 
perfil de la superficie de la piel, obtenida 
vaciando material de impresión de silicona de 
diferente color (blanco) en el molde negativo para 
dibujar el trayecto y profundidad de la rítide 

 
Parámetros de interés para medir el tamaño 
de las rítides: 
a) profundidad de la rítide, 
b) área de la rítide en mm2, 
x) distancia entre los valles de rítides 
contiguas. 
(Mediciones en una sección de 30mm de 
longitud de  rítide) 

Figura 3. Modificado de Hatzis J 10. 

 

Partiendo de este método, se ha podido 

precisar por ejemplo que las líneas o rítides de 

la región de la frente, uno de los tipos de rítides 

más extensas del rostro, medida en  segmentos  

 

de 30mm de largo, la rítide suele tener una 

profundidad media de 2mm, con 1, 58mm 

mínimo-2,68mm máximo de profundidad y un 

ancho de 2,75mm (flechas de altura a, en la 

figura). 

  

Área de la rítide= 

Ancho del valle x Altura o 

profundidad 
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Figura 4. Modificado de Hatzis J10 

Pero esa misma rítide tiene un área (ancho por 

altura del valle de la rítide) de 

aproximadamente 5,5mm2  (2mm x 2,75mm), 

lo cual se denomina “volumen de la rítide” (b, 

en la figura) y es la medida de especial interés 

que planteamos podría tomarse en cuenta 

como un estimador del volumen a reponer 

mediante intradermoterapia con ácido 

hialurónico. 

  

Figura 5. Modificado de Hatzis J10 

Para estimar volumen de la rítide, que 

corresponde al espacio abierto en forma de 

cuña que se forma al colapsar la 

infraestructura de colágeno y otros elementos 

estructurales de la dermis, se podría 

multiplicar el área de la rítide por la extensión 

de la misma. 

En este caso, tomando el mismo ejemplo de un 

segmento de 30mm de longitud en una rítide 

de la frente, el volumen de la arruga en todo el 

segmento será resultado de multiplicar 

5,5mm2 (área) x 30mm (longitud). 

 

 

Volumen de la rítide = 5,5mm2 x 30mm= 165mm3 

 

 

Volumen de la rítide= 

Área de la rítide x Longitud 
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d) Volumen de rítides según área del rostro, 

edad y género. 

De acuerdo con algunos estudios 

epidemiológicos de perfilometría, las 

principales rítides aparecen en el área 

periorbital, glabellar y en la frente. El volumen 

mínimamente perceptible de estas rítides 

registrado usando lectura por pixeles en 

fotografías clínicas, varía entre  mujeres y 

hombres, incrementándose cada 10 años, por 

ello, dichos valores se han establecido en 5 

grupos etáreos que van desde los 20 años hasta 

los 70 años de edad de acuerdo con los 

estudios de  Luebberding et al 11. Los valores 

modificados a milímetros cúbicos y agrupados 

en 3 rangos etáreos se proponen en las tablas 5 

y 6. 

 

Tabla 5. Volumen mínimo de las arrugas mujeres (mm3) 

Edad periorbital glabelar  frente 

20–39 0.30 mm3 a 0.88 mm3 0.61 mm3 a 0.38 mm3 1.51 mm3 a 0.81 mm3 

40–59 1.32 mm3 a 2.86 mm3 5.63 mm3 a 10.93 mm3 4.37 mm3 a 6.66 mm3 

60–70 4.01 mm3a 9,87 mm3 13.70 mm3 a 25,45 mm3 4.40 mm3 a 8,11 mm3 

Modificado de Luebberding et al 11 

 

Tabla 6. Volumen mínimo de las arrugas Hombres (mm3) 

Edad mm periorbital mm glabelar mm frente 

20–39 0.85 mm3 a 1.69 mm3 1.76 mm3 a 3.57 mm3 2.15 mm3 a 4.62  mm3 

40–59 5.00 mm3 a 7.028 mm3 8.19 mm3  a 12.41 mm3 8.94 mm3 a 12.51 mm3 

60–70 12.63 mm3 a 20,9 mm3 15.09 mm3  a 22,68 mm3 18.53 mm3  a 31,43 mm3 

Modificado de Luebberding et al 11 
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Tomando en consideración las medidas de 

profundidad de la rítide y el volumen perdido 

al profundizar la piel en esas áreas, se ha 

establecido una correlación entre la 

clasificación de las rítides en primarias y 

secundarias en función del volumen perdido 

en las mismas(11). A esta clasificación en el 

presente artículo añadimos un tercer peldaño, 

correspondiente al volumen estimado para las 

rítides terciarias, extrapolando 

estadísticamente el crecimiento exponencial 

cada 20 mm3 entre cada tipo de rítide

. 

Tabla 7. Clasificación de las rítides de acuerdo con su volumen máximo: 

131.1 mm3   + 
48.6   

Rítides primarias       
  

154.2 mm3 
+72.3  

Rítides secundarias 

170 mm3 en 
adelante 

Rítides terciarias 

 

E)     Forma de lograr ritidoreversión con 

rellenos dérmicos según el área del rostro. 

Planteamos como teoría que “el volumen 

perdido de la rítide o arruga es equivalente al 

volumen a reposicionar mediante relleno 

dérmico”, por lo cual, al obtener la medida del 

volumen de la rítide se obtiene 

simultáneamente el volumen de 

ritidoreversión. Así tomando como ejemplo la 

misma rítide de área de 5,5mm2 y 30mm de 

longitud en la frente, el cálculo del volumen 

requerido para revertir la profundidad de la 

rítide sería de la siguiente forma:  

 

Volumen de ritidoreversión = 5,5mm2 x 30mm= 165mm3 
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No obstante, como la dosificación para 

rellenos dérmicos viene estipulada en 

unidades de volumen de centímetros cúbicos o  

 

 

mililitros, para estimar el volumen de 

biomaterial requerido ha de transformarse la 

unidad de milímetro cúbico a centímetro 

cúbico (mm3 a cm³) dividiendo el valor entre 

1000

: 

1 mm3=  0,001cc. 

 

 

Así para calcular el volumen a administrar 

tomando de ejemplo el mismo valor anterior  

 

 

del volumen de rítide de 165mm3, tenemos 

que el volumen máximo a inyectar para 

revertir esa rítide de 3cm de longitud sería de 

0.165cc, es decir, a razón de 0.055cc por cada 

centímetro de longitud.  

 

Figura 6. Ejemplo de diagrama de dosificación cada centímetro de longitud de la rítide a razón de un máximo de 
0.055cc en cada segmento. Imagen modificada de Softimage wiki12. 
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Este valor sería válido para rítides terciarias 

cuyo volumen parte de aprox. 170mm3 en 

adelante, siendo este tipo de rítide el más 

profundo de los 3 tipos, lo cual nos revela que 

el máximo de volumen de material de relleno 

dérmico que debería recibir la piel en los casos 

más severos de verdadera ritidosis cutánea (no 

surcos cuyo origen es la deflación y la 

lipomatosis facial) es de 0.055cc por cada 

centímetro de extensión, facilitando la 

diagramación de la dosis por área en los 

pacientes.  

 

CONCLUSION 

Conociendo el valor de la profundidad de las 

rítides establecido mediante los mencionados 

estudios de perfilometría de poblaciones o 

bien trasladando a la práctica clínica cotidiana 

el método de la réplica en silicona de las rítides 

para calcular su volumen, es posible lograr una 

ritidoreversión más cercana a las necesidades 

reales de tratamiento.   

En el presente artículo se infirió que para 

emplear materiales de relleno dérmico como el 

ácido hialurónico, conociendo el grosor 

dermoepidérmico del rostro y la profundidad 

de las rítides o líneas de expresión asociadas al 

envejecimiento cutáneo, es posible calcular el 

volumen perdido o profundidad en tres 

dimensiones de la arruga, siendo esta medida 

directamente proporcional al máximo 

volumen de relleno dérmico a inyectar, 

volumen que denominamos de ritidoreversión, 

que en los casos más severos de ritidosis 

cutánea equivale a 0.055cc por cada 

centímetro de extensión, lo cual facilita el 

cálculo de la distribución del material a lo 

largo de la rítide en los pacientes. 
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RESUMEN 

Determinar la percepción de la capacitación en investigación de los estudiantes de 4to año de la 

Facultad de Odontología de la Universidad Central de Venezuela (UCV) en el periodo académico 

2020. La investigación realizada es de tipo descriptiva y transversal. La muestra evaluada quedó 

conformada por 83 estudiantes, escogidos por muestreo no probabilístico por conveniencia. Se 
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diseñó un instrumento para la recolección de los datos de tipo confidencial y auto administrado, el 

cual se envió en formato digital por la plataforma Google Forms®. El instrumento ha sido aplicado 

en investigaciones previas a estudiantes de medicina en Perú y Chile. se obtuvo que la mayoría de 

los estudiantes no pertenecían a una sociedad científica (79= 95,2%), no habían presentado 

resúmenes en congresos (76=91,6%), no tenían trabajos para publicar actualmente (57= 68,7%), y 

no habían publicado en revistas nacionales (80=96,4%) ni internacionales (82=98,8%). La mayoría 

manifestó que su capacitación en el proceso de publicación era nula (46=55,5%). Los estudiantes 

estuvieron de acuerdo con la importancia de publicar artículos científicos durante el pregrado ya 

que mejora la lectura crítica (80=96,4%). Por último, los estudiantes estuvieron de acuerdo que las 

principales limitaciones para publicar fueron falta de tiempo (59=71,1%). Conclusión: los 

estudiantes de 4to año de la Facultad de Odontología de la UCV, consideran que existen 

limitaciones en la capacitación en investigación en el pregrado; a pesar de considerar que el 

conocimiento en metodología de la investigación, lectura crítica y búsqueda de información son 

buenas.  

PALABRAS CLAVE: Estudiantes de odontología, Investigación, Percepción. (DeCS) 
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PERCEPTION OF THE RESEARCH TRAINING OF STUDENTS OF THE DENTAL 

SCHOOL OF THE CENTRAL UNIVERSITY OF VENEZUELA 

 

 

ABSTRACT  

To determine the perception of research training of 4th year students of the School of Dentistry of 

the Universidad Central de Venezuela (UCV) in the academic period 2020. This research is 

descriptive and cross-sectional. The selected sample was made up of 83 students, chosen by non-

probability sampling for convenience. An instrument for the collection of confidential and self-

administered data was designed, which was sent in digital format by the Google Forms® platform. 

The instrument has been applied in previous research to medical students in Peru and Chile. it was 

found that most of the students did not belong to a scientific society (79 = 95.2%), they had not 

presented abstracts at conferences (76 = 91.6%), there were no papers to publish at present (57 = 

68, 7%), and had not published in national (80 = 96.4%) or international journals (82 = 98.8%). 

The majority stated that their training in the publication process was deficient (46 = 55.5%). The 

majority of students believed that publishing scientific articles during undergraduate studies 

improved their critical reading t (80 = 96.4%). Finally, the students considered that the main 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

González, G y col. 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

142 
Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

limitation to publish were lack of time (59 = 71.1%). 4th year students of the UCV School of 

Dentistry, considerated that there are limitations in research training in undergraduate; despite 

considering that the knowledge in research methodology, critical reading and information search 

are good. 

KEYWORDS: Dental students, Research, Perception. (DeCS) 

 

INTRODUCCIÓN 

 El método científico es el procedimiento 

mediante el cual podemos alcanzar un 

conocimiento objetivo de la realidad, tratando 

de dar respuesta a las interrogantes acerca del 

orden de la naturaleza (1); el cual se lleva a  

cabo mediante una serie de etapas que, 

observadas y seguidas de forma acuciosa y 

sistematizada; permiten conducir y concluir 

cualquier protocolo de investigación (2) Se 

resalta la importancia de la aplicación del 

método científico y la investigación durante 

la formación académica y asistencial de los 

profesionales de la salud, ya que con dichas 

habilidades se generan profesionales con 

mejores competencias, como la habilidad 

para la gestión de información o la 

comunicación científica, las cuales se hacen 

imprescindibles para el desarrollo del 

conocimiento clínico y consolidación de un 

perfil profesional fundamentado en una 

práctica clínica basada en evidencias en 
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Ciencias de la Salud (3), además de producir 

investigaciones originales que supongan un 

avance en las distintas disciplinas de Ciencias 

de la Salud. 

En la literatura podemos encontrar autores 

que estudian las distintas dificultades por las 

cuales los profesionales de la salud sienten 

recelo por el uso de la investigación, los 

cuales incluyen, problemas para leer, 

interpretar y comprender resultados de 

investigación, así como déficits para aplicar 

resultados de investigación en la práctica (4). 

Cuando un estudiante considera la opción de 

una profesión enfocada en el área científica, 

debe considerar su interés por la 

investigación en tres factores fundamentales: 

recursos económicos, largo periodo de 

entrenamiento e inseguridad del éxito. Estos 

factores hacen que muchas personas desistan 

de enfocar su carrera hacia la investigación. 

Así mismo las universidades pierden 

gradualmente su competitividad y los 

profesionales se convierten en meros 

repetidores de conocimientos generados por 

los países desarrollados (5). 

En el contexto latinoamericano 

específicamente en Perú Ecuador y 

Venezuela la capacitación universitaria 

científica se ve en desventaja por la actividad 

asistencial, lo que genera grandes dificultades 

que se ven reflejadas en la disminución de 

nuevos investigadores y una deficiente 

cultura investigativa (6). Para el nivel de 

pregrado se han señalado distintos 

inconvenientes, destacándose la ansiedad que 

genera el proceso, la escaza relevancia de la 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

González, G y col. 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

144 
Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

investigación para el futuro profesional y para 

la vida cotidiana del estudiante (6,7,8). 

 En estudio realizado por Mayta et al en el año 

2013 se reporta que los estudiantes 

universitarios de pregrado  de universidades 

como Chile, Bolivia, Venezuela, Perú, 

Paraguay, México y Honduras perciben, en su 

mayoría, que la formación universitaria 

recibida en temas relacionados a la 

investigación (especialmente en redacción 

científica y publicación) es deficiente, por lo 

que se han visto en la necesidad de crear 

organizaciones llamadas Sociedades 

Científicas de Estudiantes a través de las 

cuales se han desplegado diversas estrategias 

para solventar esta problemática  (9) 

A nuestro conocimiento no hemos encontrado 

estudios que evalúen el nivel de percepción 

sobre el proceso de investigación que tiene 

los estudiantes de pregrado la Facultad de 

Odontología de la UCV.  

Esta investigación tiene objetivo determinar 

la percepción de la capacitación en 

investigación de los estudiantes de 4to año de 

la Facultad de Odontología de la Universidad 

Central de Venezuela (UCV) en el periodo 

académico 2020. 

MATERIAL Y MÉTODOS 

De acuerdo al estudio planteado, la 

investigación realizada es de tipo descriptiva 

y transversal y de acuerdo al análisis y 

alcance de los resultados es de nivel 

descriptivo. Se realizó una recolección de 

datos directamente del lugar donde ocurren 

los hechos sin manipular o controlar las 
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variables. La población del siguiente estudio 

está representada por 90 estudiantes de 4to 

año de la Facultad de Odontología de la UCV, 

en el periodo académico 2020. Estos 

estudiantes son cursantes de la asignatura 

seminario de investigación donde participan 

en todas las etapas del desarrollo de una 

investigación, hasta la divulgación oral de la 

misma a través de las Jornadas de 

Investigación Odontológica Estudiantil. La 

muestra evaluada quedó conformada por 83 

estudiantes, escogidos por muestreo no 

probabilístico por conveniencia. Se realizó el 

cálculo de tamaño de muestra, para una 

población total de 90 estudiantes, tomando un 

margen de error del 5% y un nivel de 

confianza de 95%, para un tamaño de muestra 

de 74 estudiantes. La muestra fue 

seleccionada de acuerdo a los siguientes 

criterios de inclusión y exclusión. 

Criterios de inclusión 

Ser estudiante de 4to año de la Facultad de 

Odontología de la UCV. 

Estudiantes que desean participar en el 

estudio. 

Criterios de exclusión 

Encuestas que hayan sido respondidas de 

manera incompleta. 

Se diseñó un instrumento para la recolección 

de los datos de tipo confidencial y auto 

administrado, el cual se envió en formato 

digital por la plataforma Google Forms® a la 

lista de correos electrónicos de los estudiantes 

de 4to año suministrado por su respectiva 
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jefatura. El instrumento ha sido aplicado en 

investigaciones previas a estudiantes de 

medicina en Perú y Chile (9,10). El 

cuestionario Comprende tres secciones: 1) 

Experiencia en investigación: pertenecer a 

una sociedad científica, presentación de 

trabajos en congresos científicos, trabajos 

listos para publicar y publicaciones en 

revistas científicas nacionales e 

internacionales y forma como se inició en el 

área investigativa: junto a un docente 

investigador, con un grupo de investigación, 

solo, no tiene publicaciones. 2) Apreciación 

sobre el nivel de capacitación en in-

vestigación y publicación recibido en su 

formación universitaria y 3) Aspectos 

relacionados con la importancia y 

limitaciones de la publicación en el pregrado.  

El nivel de capacitación en investigación se 

evaluó a través de cinco ítems: búsqueda de 

información, lectura crítica, metodología de 

la investigación, redacción de artículos 

científicos y proceso de publicación, en los 

que se preguntó sobre la capacitación que 

recibió durante la formación en pregrado a 

través de una escala de Likert de cinco 

alternativas: nula, deficiente, regular, buena y 

muy buena, la cual tuvo una alfa de 

Crombach de 0,82. (10). A todos los 

estudiantes que participaron en el estudio se 

les explicó los beneficios y riesgos propios de 

la investigación, y se obtuvo un 

consentimiento informado, en el que además 

se hizo énfasis en el carácter confidencial de 

su aporte, así como que la misma solo tiene 

fines científicos y académicos. 
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La información fue analizada mediante tablas 

en el programa Microsoft Office Excel 2014 

y el análisis de las variables en el programa 

SPSS Versión 24. Se realizó la prueba de 

Kolmogorov- Smirnov para verificar la 

distribución normal de las variables. Las 

variables nominales se describieron como 

frecuencias absolutas y relativas. La prueba 

de Chi cuadrado (Chi2) fue calculada para 

determinar asociación entre variables 

cualitativas, y a su vez se reportó el valor de 

V de Cramer para medir la intensidad de 

asociación entre dos variables nominales. Por 

su parte, cuando las frecuencias fueron bajas 

se utilizó la prueba exacta de Fisher. La 

prueba U de Mann Whitney se utilizó para 

comparar la apreciación sobre el nivel de 

capacitación en investigación (medida 

mediante la escala de Lieker) con la actividad 

científica de los estudiantes. Para todas las 

pruebas inferenciales se consideró el valor de 

p de dos colas significativas <0,05. Se utilizan 

tablas y figuras según el caso, como 

elementos de apoyo al análisis y discusión de 

los resultados. 

Con respecto a los aspectos éticos, se 

cumplieron con las normativas 

internacionales de la declaración de Helsinski 

2000 (autonomía, beneficencia, no 

maleficencia y justicia), así como las Normas 

de Buenas Práctica Clínica para Ensayos 

Clínicos expedidos por el Ministerio del 

Poder Popular para la Salud de Venezuela año 

2014; y previa aprobación por el Comité de 

Bioética de la facultad respectiva, se procedió 
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a la aplicación de la metodología antes 

explicada. Estudio sin ningún tipo de riesgo. 

 

RESULTADOS 

La población total de estudiantes de 4to año 

fue de 90 estudiantes, de los cuales 7 fueron 

excluidos en vista que no respondieron la 

totalidad de las preguntas de la encuesta, 

obteniendo una muestra total (n) de 83 

estudiantes encuestados. Con respecto a las 

características de los sujetos de estudios se 

evidencio que la mayoría correspondía al 

género femenino (75= 90,4%). Considerando 

la variable actividad científica, se obtuvo que 

la mayoría de los estudiantes no pertenecían a 

una sociedad científica (79= 95,2%), no 

habían presentado resúmenes en congresos 

(76=91,6%), no tenían trabajos para publicar 

actualmente (57= 68,7%), y no habían 

publicado en revistas nacionales (80=96,4%) 

ni internacionales (82=98,8%). Con respecto 

a la forma de inicio de las publicaciones, la 

mayoría refirió no tener publicaciones en la 

actualidad (55=66,23%) y 15 estudiantes 

(18,07%) refirieron que lo habían hecho junto 

a un docente investigador. Pasando a la 

variable percepción sobre el nivel de 

capacitación en investigación durante el 

pregrado, la mayoría de los estudiantes 

manifestaron que su capacitación en el 

proceso de publicación era nula (46=55,5%), 

en cuanto a la redacción de artículos era 

regular (28=33,7%), y con respecto a 

metodología de la investigación, lectura 

crítica y búsqueda de información era buena 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

González, G y col. 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

149 
Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

(44=53,0%, 34=41,0% y 37=44,6% 

respectivamente). Por su parte, la mayoría de 

los estudiantes estuvieron de acuerdo con la 

importancia de publicar artículos científicos 

durante el pregrado ya que mejora la lectura 

crítica (80=96,4%), contribuye a la 

producción científica nacional (79=95,2%), 

forma un hábito personal que contribuye al 

conocimiento de investigación (73=88,0%), 

permite que otros investigadores conozcan 

sus resultados (79=95,2%), refleja la 

valoración por la investigación realizada 

(73=88,0%), representa una forma de 

culminar con el proceso de investigación 

(53=63,9%) y la mayoría estuvo en 

desacuerdo que esta era la única forma que se 

les reconociera como investigador (47=56,7). 

Por último, los estudiantes estuvieron de 

acuerdo que las principales limitaciones para 

publicar fueron falta de tiempo (59=71,1%), 

no haber sido capacitado en redacción 

científica (46=55,4%), desconocer el proceso 

de envío y seguimiento de artículos en una 

revista (74=89,2%), no manejar el inglés 

como lengua extranjera (57=68,7%), no tener 

cultura de publicación (44=53,0%) y 

desconocer en qué revistas podían publicar 

(49=59,0%). Todas las variables presentaron 

una distribución no gaussiana (p<0,05). (Ver 

anexos Tabla 1). 

Tabla 1. Caracteristicas de los sujetos de estudio 

Caracteristicas Valores Valor de p 
Muestra evaluada: n (%) 83 (100)   
Género: n (%)     
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Femenino 75 (90,4) <0,05 
Masculino 8 (9,6)   
Actividad cientifica: n (%) Si No   
Pertenece a una sociedad 
cientifica 

4 (4,8) 79 (95,2) <0,05 

Presentacion de resumenes 
en congreso 

7 (8,4) 76 (91,6) 

Trabajo para publicar 
actualmente 

26 (31,3) 57 (68,7) 

Publicacion en revistas 
nacionales 

3 (3,6) 80 (96,4) 

Publicacion en revistas 
internacionales 

1 (1,2) 82 (98,8) 

Forma de inicio de 
publicaciones: n (%) 

    
   

  

Junto a un docente 
investigador   

15 (18,07) <0,05 

Con un grupo de 
investigación 

13 (15,07) 

Solo 0 (0) 
No tiene publicaciones 55 (66,23) 
Percepcion sobre 
capacitacion en pregrado: 
n (%) 

Nulo Deficiente Regular Buena Muy 
buena 

 

Proceso de publicacion 46 
(55,4) 

16 (19,3) 13 
(15,7) 

6 (7,2) 2 (2,4) <0,05 

Redaccion de articulos 17 
(20,5) 

16 (19,3) 28 
(33,7) 

17 
(20,5) 

5 (6,0) 

Metodologia de 
investigacion 

3 (3,6) 5 (6,0) 24 
(28,9) 

44 
(53,0) 

7 (8,4) 

Lectura critica 12 
(14,5) 

6 (7,2) 21 
(25,3) 

34 
(41,0) 

10 (12,0) 

Busqueda de informacion 3 (3,6) 7 (8,4) 22 
(26,5) 

37 
(44,6) 

14 (16,9) 
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Importancia de la 
publicacion en pregrado: n 
(%) 

Acuerdo Desacuerdo   

Mejoro lectura critica 80 (96,4) 3 (3,6) <0,05 
Contribuyo a la produccion 
cientifica nacional 

79 (95,2) 4 (4,8) 

Unica forma que me 
reconozcan como 
investigador 

36 (46,4) 47 (56,6) 

Formo un habito personal 
y contribuyo a la cultura de 
investigacion  

73 (88,0) 10 (12,0) 

Hago posible que otros 
investigadores conozcan 
mis resultados 

79 (95,2) 4 (4,8) 

Refleja la valoracion que 
tengo por la investigacion 
realizada 

73 (88,0) 10 (12,0) 

Asi culmino con el proceso 
de investigacion 

53 (63,9) 30 (36,1) 

Limitaciones para 
publicar: n (%) 

Acuerdo Desacuerdo 
 

Falta de apoyo docente 36 (43,4) 47 (56,6) <0,05 
No tengo incentivo a nivel 
academico 

38 (45,8) 45 (54,2) 

Por falta de tiempo 59 (71,1) 24 (28,9) 
Tengo problemas para el 
analisis de datos 

27 (32,5) 56 (67,5) 

No se hido capacitado en 
redaccion cientifica 

46 (55,4) 37 (44,6) 

Desconozco el proceso de 
envio y seguimiento de 
articulos en una revista  

74 (89,2) 9 (10,8) 

No manejo el ingles como 
para publicar en revistas 
extranjeras 

57 (68,7) 26 (31,3) 
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No tengo cultura de 
publicacion 

44 (53,0) 39 (47,0) 

Desconozco en que 
revistas puedo publicar 

49 (59,0) 34 (41,0) 

La calidad de mis estudios 
no es para que sean 
publicados 

17 (20,5) 66 (79,5) 

Al analizar la asociación entre la percepción 

de la capacitación en investigación en 

pregrado y la publicación en revistas 

internacionales, solamente un estudiante 

refirió haber publicado en una revista 

internacional y a su vez especificó que su 

capacitación en todas las áreas de 

investigación durante el pregrado era nula. El 

resto de los estudiantes manifestó no tener 

publicaciones internacionales, de los cuales la 

mayoría dijo que su capacitación en 

metodología de la investigación, lectura 

crítica y búsqueda de información era buena 

(53,7%, 41,5%, 45,1% respectivamente), con 

una p estadísticamente significativa 

(p=0,048) para los casos de metodología de la 

investigación y búsqueda de información. 

Para el resto de las variables no se encontró 

asociación estadísticamente significativa 

(Ver anexos Figura 1). 
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Figura 1. Asociación entre la percepción de la capacitación en investigación en pregrado y publicación en 
revistas internacionales    

 

Con respecto a la asociación entre la 

importancia de la publicación en pregrado y 

la actividad científica realizada, solo 3 de los 

estudiantes (8,3%) que estuvieron de acuerdo 

que la publicación era la única forma de que 

los reconocieran como investigadores, habían 

publicado en revistas nacionales (p= 0,044). 

Para el resto de las variables no se encontró 

asociación estadísticamente significativa. 

(Ver anexos Figura 2). 
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Figura 2. Asociación entre la importancia de publicación en pregrado y actividad científica 
 

Por su parte, al analizar la relación entre las 

limitaciones para publicar y la actividad 

científica, la mayoría de los estudiantes 

(58=98,3%) que refería falta de tiempo, no 

pertenecían a una sociedad científica 

(p=0,037). (Ver anexos Figura 3).  
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Figura 3. Asociación entre las limitaciones para publicar y actividad científica  

 

 

A su vez la mayoría de los estudiantes que no 

manejaban el inglés como lengua extranjera 

(56= 98,2%) no pertenecían a ninguna 

sociedad científica (p= 0,049) (Ver anexos 

Figura 4) y finalmente, la mayoría de los 

estudiantes que desconocían en que revistas 

podían publicar (38=77,6%) no tenían 

trabajos listos para su publicación en la 

actualidad (Chi2= 4,38; V de Cramer =0,23 

asociación moderada; p=0,036). Para el resto 

de las variables no se encontró asociación 

estadísticamente significativa. (Ver anexos 

Figura 5) 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

González, G y col. 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

156 
Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

 

Figura 4. Asociación entre las limitaciones para publicar y actividad científica  
 

 

Figura 5. Asociación entre las limitaciones para publicar y actividad científica  
 

DISCUSIÓN  
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La actividad científica de los estudiantes 

estuvo evaluada por los siguientes ítems: 

pertenecer a una sociedad científica (79= 

95,2%), presentación de resúmenes en 

congresos (76=91,6%), trabajos publicados 

actualmente (57= 68,7%), y, si habían 

publicado en revistas nacionales e 

internacionales (80=96,4%; 82=98,8% 

respectivamente). Todas las respuestas fueron 

negativas, estos aspectos reflejan la poca 

producción científica que existe en la etapa de 

pregrado, aspecto que se puede explicar por 

la tendencia a formar profesionales dedicados 

a actividades asistenciales (11,12). En 

referencia a como se iniciaron los estudiantes 

en la redacción de publicaciones, la mayoría 

refiere no tener publicaciones (55=66,23%). 

Bobenrieth en el año 2000 explica que los 

estudiantes desmerecen su investigación o no 

se creen capaces de redactar un artículo 

científico, requiriendo de apoyo docente (13). 

Con respecto al conocimiento en metodología 

de la investigación, lectura crítica y búsqueda 

de información era buena. Esto puede deberse 

a un sistema de enseñanza en la que se 

priorizan los temas como metodología de 

investigación, búsqueda de información y 

lectura crítica. Al valorar la importancia de la 

publicación, se resalta que los estudiantes 

estuvieron de acuerdo que la misma mejora su 

lectura crítica, contribuye a la producción 

científica nacional y forma un hábito, 

además, permite que otros investigadores 

conozcan sus resultados. En otro orden de 

ideas, la mayoría estuvo en desacuerdo en que 

las publicaciones eran la única forma que se 
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les reconociera como investigador.  Peralta y 

Espinosa en el 2005, consideran que la 

deficiente información en lectura crítica 

genera un problema en la adquisición de 

información de calidad. Con respecto a las 

limitaciones percibidas por los estudiantes 

para realizar publicaciones, la mayoría estuvo 

de acuerdo que la falta de tiempo, la poca 

capacitación en redacción científica, el 

desconocimiento del proceso de envío y 

seguimiento de artículos en una revista, no 

manejar el inglés como lengua extranjera y la 

escasa cultura de investigación, fueron las 

principales (14). Estudios realizados en 

España reportan (15,16,17,18), que la falta de 

tiempo y el excesivo trabajo asistencial son 

los principales obstáculos para dedicarse a la 

investigación. (19,20). Al analizar la 

asociación entre la percepción de la 

capacitación en investigación y la publicación 

en revistas internacionales, un estudiante 

refirió haber publicado en una revista 

internacional y especificó que su capacitación 

en investigación era nula, hecho que puede 

ser explicado como una mala interpretación 

de las preguntas o que el estudiante se inició 

en la investigación junto a un docente. Existe 

una asociación estadísticamente significativa 

(p=0,048) entre los estudiantes que 

publicaron en revistas internacionales y los 

que refirieron que el conocimiento de 

metodología de la investigación y búsqueda 

de información era bueno. Los participantes 

que respondieron que la publicación era la 

única forma de que los reconocieran como 

investigadores, habían publicado en revistas 
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nacionales (p= 0,044) con una relación 

estadísticamente significativa. Al analizar las 

limitaciones que se refería a la falta de tiempo 

para publicar y el desconocimiento del inglés 

como lengua extranjera, se encontró una 

asociación estadísticamente significativa con 

los estudiantes que no pertenecían a una 

sociedad científica (p=0,037; p= 0,049 

respectivamente) y finalmente, la mayoría de 

los estudiantes que desconocían en que 

revistas podían publicar (38=77,6%) no 

tenían trabajos listos para su publicación en la 

actualidad (p=0,036).  

Como conclusión del estudio se puede decir 

que la mayoría de los estudiantes de 4to año 

de la Facultad de Odontología de la UCV, 

consideran que existen limitaciones en la 

capacitación en investigación en el pregrado; 

a pesar de considerar que el conocimiento en 

metodología de la investigación, lectura 

crítica y búsqueda de información son 

buenas. Se recomienda incrementar y 

fomentar actividades de investigación y 

publicación científica en estudiantes de 

pregrado. 
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RESUMEN 
 
Evaluar la calidad microbiológica de leche pasteurizada y leche UHT (ultra high temperature) 

saborizada comercializada en supermercados de la ciudad de Mérida, situada en la cordillera de 

Los Andes, al noroeste de Venezuela, en Julio del 2017. Métodos: El presente estudio es de 

enfoque cuantitativo, tipo descriptivo y diseño experimental transversal. Se realizó un muestreo 

aleatorio estratificado en supermercados seleccionados del municipio Libertador. Los recuentos 

de bacterias aerobias mesófilas, coliformes, mohos, determinación presuntiva de 

Staphylococcus aureus y Pseudomonas aeruginosa se hizo en medios de cultivo específicos 

para cada grupo microbiano. La identificación de las cepas bacterianas aisladas se realizó 

acorde a lo indicado por MacFaddin (2003), complementadas con sistemas API®. Los recuentos 

promedio de los indicadores de calidad sanitaria en leche pasteurizada entera indican bacterias 

aerobias mesófilas 7,4x102 UFC/mL, coliformes totales 4,9x10 UFC/mL y mohos 0,5x10 

UFC/mL. En leche pasteurizada desnatada los valores promedio fueron bacterias aerobias 

mailto:mggutierrez239@gmail.com
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mesófilas 7,2x104 UFC/mL, coliformes totales 8,1x102 UFC/mL, coliformes fecales 7,5x10 

UFC/mL y mohos 0,8x10 UFC/mL. En leche UHT saborizada sólo se detectaron bacterias 

aerobias mesófilas 3,8x10 UFC/mL y mohos 0,1x10 UFC/mL. No se detectó presencia de S. 

aureus ni P. aeruginosa en ninguna de las muestras de leche analizadas. En leche pasteurizada 

se identificaron 3 cepas Gram negativas correspondientes a Citrobacter freundii, Enterobacter 

spp. y Escherichia coli. Se evidenció que la leche pasteurizada entera y leche UHT saborizada 

cumplen con los requisitos de calidad microbiológica, mientras que la leche pasteurizada 

desnatada se considera inaceptable para su consumo. 

 
PALABRAS CLAVE: Análisis de los alimentos, bacterias, control de calidad. 
 

 

MICROBIOLOGICAL QUALITY OF PASTEURIZED MILK SOLD IN 

SUPERMARKETS IN MERIDA-VENEZUELA 

 
ABSTRACT 

 

The purpose of the work was to evaluate the microbiological quality of pasteurized milk and 

flavored UHT (ultra high temperature) milk commercialized in supermarkets in Merida city, 

located on the Andes mountain range, northwest of Venezuela, in July 2017. Methods: The 

present study is quantitative approach, descriptive type, and experimental cross-sectional 

design. A stratified random sampling was carried out in selected supermarkets in the Libertador 

municipality. The counts of mesophilic aerobic bacteria, coliforms, molds, presumptive 

determination of Staphylococcus aureus and Pseudomonas aeruginosa were made in specific 

culture media for each microbial group. The identification of the isolated bacterial strains was 

carried out according to that indicated by MacFaddin (2003), supplemented with API® systems. 

The average counts of the sanitary quality indicators in whole pasteurized milk indicate 

mesophilic aerobic bacteria 7.4x102 CFU/mL, total coliforms 4.9x10 CFU/mL and molds 

0.5x10 CFU/mL. In pasteurized skimmed milk the average values were mesophilic aerobic 

bacteria 7.2x104 CFU/mL, total coliforms 8.1x102 CFU/mL, fecal coliforms 7.5x10 CFU/mL 
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and molds 0.8x10 CFU/mL. In flavored UHT milk, only 3.8x10 CFU/mL aerobic mesophilic 

bacteria and 0.1x10 CFU/mL mold were detected. No presence of S. aureus or P. aeruginosa 

was detected in any of the milk samples analyzed. It was posible to identify from pasteurized 

milk, 3 Gram negative strains corresponding to Citrobacter freundii, Enterobacter spp. and 

Escherichia coli. Show that pasteurized whole milk and flavored UHT milk meet the 

microbiological quality requirements, while pasteurized skim milk is considered unacceptable 

for consumption. 

KEYWORDS: Food analysis, bacteria, quality control. 

 

INTRODUCCIÓN 

La leche de vaca es un alimento 

ampliamente consumido debido a su gran 

valor nutricional y versatilidad culinaria. Su 

contenido de nutrientes, aminoácidos 

esenciales, vitaminas, minerales y su 

elevado contenido de agua hacen de este 

producto un excelente medio para el 

crecimiento de microorganismos, 

incluyendo patógenos bacterianos que 

pueden causar enfermedades en los 

consumidores.  Este alimento, desde el 

momento de su síntesis en las glándulas 

mamarias del ganado vacuno, su 

recolección, transporte, almacenamiento y 

hasta el momento de su llegada al 

consumidor final, se encuentra expuesto a 

numerosos riesgos biológicos y físico-

químicos que pueden alterar no solamente 

su calidad nutricional original, sino también 

sus características organolépticas y la 

inocuidad esperada durante su consumo (1, 

2, 3, 6, 30). 

 

El consumo de derivados lácteos de calidad 

microbiológica inadecuada se ha asociado a 

la ocurrencia de brotes de enfermedades 

trasmitidas por alimentos (ETA) en 

diversos países del Mediterráneo, el 

subcontinente indio, regiones de África, 

América Latina y Central. Algunos 

microorganismos causantes de diarrea y 

transmitidos por el consumo de alimentos 

contaminados son Campylobacter jejuni, 

Listeria monocytogenes, Yersinia 

enterocolitica, Salmonella sp., Shigella spp. 

y Staphylococcus aureus. Además de esto, 

los psicrótrofos, especialmente del género 
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Pseudomonas, constituyen un importante 

grupo microbiano causante de alteración de 

los productos lácteos debido a su capacidad 

de producir enzimas proteolíticas y 

lipolíticas termoestables (1, 2, 3, 4, 5). 

 

En Venezuela, los principales centros 

productores de leche se localizan 

geográficamente en los estados del 

occidente del país, tales como Zulia, 

Trujillo y Mérida, que en conjunto aportan 

diariamente un estimado de 490.000 Litros 

destinados a la industria láctea (6). El 

procesamiento tecnológico industrial de 

este alimento prolonga su vida útil y da 

lugar a derivados con distinto porcentaje de 

grasa, que pueden contener aditivos 

alimentarios y otros ingredientes 

funcionales necesarios para su elaboración.  

 

Algunos de los productos lácteos más 

ampliamente comercializados son la leche 

pasteurizada entera, desnatada y leche 

saborizada. Esta última clase de leche es 

una variedad comercial resultante de la 

pasteurización de la leche entera o 

semidesnatada, seguida de la adición de 

edulcorantes y esencias tales como canela, 

cacao, fresa y vainilla (7, 8, 9). Se ha 

demostrado que a pesar del tratamiento 

térmico al que se someten estos productos, 

algunos microorganismos y sus enzimas 

pueden estar presentes después del 

complejo proceso de pasteurización, razón 

por la cual diversas investigaciones 

destacan la importancia de garantizar la 

calidad sanitaria de productos lácteos de 

venta al público (10, 11, 12, 13, 14, 15). 

 

La Comisión Venezolana de Normas 

Industriales (COVENIN) se encarga de 

regular la calidad de la leche pasteurizada 

según lo establecido en la norma técnica 

798:94 (8), mientras que la leche 

esterilizada o UHT es regulada por la norma 

1205:2001 (16). Considerando la 

importancia del estado Mérida como 

productor de leche, el presente estudio tuvo 

como objetivo evaluar la calidad 

microbiológica de leche pasteurizada y 

leche UHT saborizada en supermercados 

seleccionados, a fin de constatar que estos 

productos conservan sus atributos 

microbiológicos durante la cadena de 

comercialización y su consumo no 
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representa un riesgo potencial para la salud 

humana. 

 

MATERIALES Y MÉTODOS 

 

1. Descripción de investigación y 

recolección de las muestras 

Se planteó una investigación con enfoque 

cuantitativo, tipo descriptivo y diseño 

experimental transversal. Para efectuar este 

estudio se seleccionaron cuatro 

supermercados que comercializan leche 

pasteurizada, ubicados en la avenida Las 

Américas, municipio Libertador del estado 

Mérida, Venezuela (Figura 1). Para la 

selección de las muestras se utilizó la 

técnica de muestreo aleatorio estratificado, 

considerando tres marcas comerciales (A, 

B, C). En cada supermercado (identificados 

como S1, S2, S3, S4), se escogieron 

aleatoriamente las muestras abarcando 

todas las fechas de expiración disponibles 

en el refrigerador.  

 

 
Figura 1. Ubicación de los supermercados seleccionados en Mérida, Venezuela (Google Earth) 

 

Se recolectaron cuatro muestras de: leche 

entera de la marca A, leche desnatada de la 

marca B y leche UHT saborizada de la 

marca C. Durante el muestreo se registró la 

temperatura promedio de las neveras 

(Figura 2) en las que se efectuó la 
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recolección utilizando un termohigrómetro 

(Extech, Estados Unidos) y se tomó nota de 

la fecha de vencimiento. 

 

 
Figura 2. Fotografía de las neveras horizontales encontradas en los supermercados de Mérida, Venezuela. 

 

Las muestras fueron recolectadas en el mes 

de julio 2017 en horas de la mañana y se 

transportaron al Laboratorio de 

Microbiología de la Facultad de Farmacia y 

Bioanálisis, Universidad de Los Andes, 

Mérida-Venezuela, en cavas con hielo. 

Seguidamente se almacenaron en un 

refrigerador a 4ºC hasta el momento de su 

análisis, realizado dentro de las 24 horas 

posteriores a la recolección.  

 

2. Determinación de indicadores de 

calidad sanitaria: 

Se realizó utilizando el método de recuento 

en placa. Para cada muestra se hicieron 

diluciones decimales sucesivas con agua 

peptonada estéril en tubos identificados 
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como: sin diluir (SD), 10-1, 10-2, 10-3 y 10-4. 

De cada dilución se sembró por triplicado 

1mL en medios de cultivo específicos para 

determinar los indicadores de calidad 

sanitaria. 

 

El contaje de colonias características se 

realizó según lo establecido por APHA (17) 

considerando aquellas diluciones cuyo 

recuento se encontraba entre 30-300 

colonias. El número promedio de colonias 

en las tres placas de una misma dilución se 

multiplicó por la dilución correspondiente y 

el volumen del inóculo para obtener el 

recuento total expresando el resultado en 

unidades formadoras de colonias por mL 

(UFC/mL). 

 

2.1 Bacterias aerobias mesófilas (BAM): 

Se utilizaron placas de agar plate count 

(Himedia, India) y se incubó en estufa 

(Memmert, Alemania) a 30ºC por 48 

horas (17). Las muestras de leche UHT 

saborizada se incubaron a 32ºC acorde 

a la norma COVENIN 1205:2001 (16). 

Finalizado el tiempo de incubación se 

efectuó el contaje en placa de las 

colonias características (redondeadas, 

color beige, bordes enteros). 

 

2.2 Coliformes totales y fecales: Se 

utilizaron placas de agar eosina azul de 

metileno (Himedia, India) y se 

procedió según lo descrito en APHA 

(17) sembrando dos series de placas 

por cada muestra e incubando en estufa 

una de las series a 37ºC durante 48 

horas para la determinación de 

coliformes totales y la otra serie a 

44,5ºC en baño de agua (Memmert, 

Alemania) para la detección de 

coliformes fecales. Se realizó el 

contaje de colonias características 

puntiformes de color negro con o sin 

brillo verde metálico. 

 

2.3 Hongos: Se sembraron las muestras en 

profundidad en placas de agar 

Saboraud dextrosa (BBL Becton 

Dickinson and company, Estados 

Unidos) y se incubaron a temperatura 

ambiente durante cinco días (17).  

 

3. Determinación presuntiva de 

Staphylococcus aureus: Se sembraron 
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las muestras en placas de agar Baird-

Parker (Himedia, India) y se incubaron 

en estufa a 37ºC por 48 horas según la 

metodología establecida en COVENIN 

1292:2004 (18). Se consideraron 

sospechosas de S. aureus las colonias 

pequeñas de color negro, brillantes y 

rodeadas de un halo opaco. 

 

4. Determinación de Pseudomonas 

aeruginosa: Se utilizaron placas de agar 

cetrimide (Himedia, India) e incubación 

a 37ºC por 48 horas para la detección de 

P. aeruginosa en las muestras (17). Se 

consideraron características las colonias 

pequeñas de color azul verdoso. 

 

5. Aislamiento e identificación de cepas 

bacterianas:  

Luego del recuento microbiano se 

realizaron aislamientos bacterianos en 

agar BHI (Himedia, India) y se incubó 

en estufa a 37ºC por 48 horas. A partir 

de este crecimiento se realizó la tinción 

de Gram y las pruebas bioquímicas 

establecidas en los esquemas de 

MacFaddin (19) complementadas 

utilizando los sistemas miniaturizadas 

API® (BioMérieux, Francia). Se 

consideraron aceptables los resultados 

de identificación cuya probabilidad de 

correspondencia estuviese por encima 

del 75% según el sistema Apiweb (20). 

 

RESULTADOS 

 

1. Temperatura de almacenamiento y 

vida útil 

En la tabla 1 se aprecian los valores 

promedio de temperatura de 

almacenamiento y tiempo de vida útil de las 

distintas marcas de leche en los 

establecimientos muestreados. 

 

 

 

 

 
Tabla 1. Temperatura de almacenamiento y tiempo de vida útil de leche comercializada en supermercados 

seleccionados de Mérida 
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Marca 

Temperatura 

(ºC) 

Tiempo vida 

útil(días) 

A 5,68 ± 1,14 5,00 

B 6,25 ± 1,93 4,00 

C 23,55 ± 1,15 68,75 

 

 

2. Recuento de microorganismos 

En la tabla 2 se evidencian las variaciones 

en los recuentos de microorganismos 

indicadores de calidad sanitaria en las tres 

marcas de leche: entera (A), desnatada (B) 

y saborizada (C). 

 
Tabla 2. Recuentos de microorganismos indicadores de calidad sanitaria en leche comercializada en 

supermercados seleccionados de Mérida, Venezuela. 

 

 

Marca 

Aerobios 

mesófilos 

(UFC/mL) 

Coliformes 

totales 

(UFC/mL) 

Coliformes 

fecales 

(UFC/mL) 

Mohos 

(UFC/mL) 

A 7,4x102± 0,34 4,9x10± 0,16 0 0,5x10± 0,09 

B 7,2x104± 0,27 8,1x102± 0,12 7,5x10± 0,15 0,8x10 ± 0,11 

C 3,8x10 ± 0,21 0 0 0,1x10± 0,14 
*Los valores expresados en UFC/mL corresponden al promedio ± desviación estándar de 3 

réplicas por cada muestra de leche de 3 marcas distintas, para un total de 12 muestras. 

 

En la tabla 3 se presenta la distribución de 

frecuencias de cada una de las variables que 

constituyen los indicadores de calidad 

sanitaria. El rango de cada variable está 

conformado por los valores numéricos que 

se encuentran por encima y por debajo del 

límite máximo establecido por la norma 

COVENIN 798:94 para leche pasteurizada 

(8), por lo que sólo se consideran las 
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muestras de leche de las marcas A y B 

estudiadas. 

 
Tabla 3. Distribución de frecuencia de las variables aerobios mesófilos, coliformes totales, coliformes 

fecales y hongos 

 

Variable 

 

Rango 

(UFC/mL) 

Marcas 

A B Total 

F % F % F % 

Aerobios 

mesófilos 

≤ 2x104 4 100 1 25 5 62,5 

˃ 2x104 0 0 3 75 3 37,5 

Coliformes 

totales 

≤ 1x102 4 100 0 0 4 50 

˃ 1x102 0 0 4 100 4 50 

Coliformes 

fecales 

≤ 0,3x10 4 100 1 25 5 62,5 

˃ 0,3x10 0 0 3 75 3 37,5 

Hongos ≤ 1x102 4 100 4 100 8 100 

˃ 1x102 0 0 0 0 0 0 

 

3. Determinación de S. aureus 

presuntivo y P. aeruginosa 

 

En las muestras de leche analizadas en este 

estudio no se encontró presencia de S. 

aureus ni de P. aeruginosa, al menos 

mediante la técnica de recuento en placa. 

 

4. Identificación de las cepas 

bacterianas aisladas 

 

Los resultados obtenidos en la 

identificación de cepas bacterianas 

provenientes de las muestras de leche 

pasteurizada marcas A y B recolectadas en 

supermercados de la ciudad de Mérida, 

Venezuela, se resumen en la Tabla 4. 

 
Tabla 4. Identificación de las cepas aisladas en muestras de leche pasteurizada de marcas distintas 
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Cepa Tinción Especies % ID 

AS4C2 Gram negativa Citrobacter freundii 98,9 

BS3C5 Gram negativa Enterobacter spp. 85,3 

BS4C7 Gram negativa Escherichia coli 97,9 

*El código de las cepas representa los datos de origen: 

 A: Leche pasteurizada Marca A; B: Leche pasteurizada Marca B; S: Supermercado de 

recolección (S1, S2, S3, S4) C: número de cepa  

 

DISCUSIÓN 

La temperatura promedio de 

almacenamiento de las distintas marcas de 

leche pasteurizada en los cuatro 

supermercados seleccionados resultó de 

5,68ºC para la marca A y de 6,25ºC para la 

marca B (Tabla 1). Ambos valores se 

encuentran por encima de la temperatura de 

conservación definida en la norma 

COVENIN 798:94 para leche pasteurizada 

(8), la cual establece que la temperatura 

máxima debe ser 5ºC. El almacenamiento 

de la leche a temperaturas de refrigeración 

inadecuadas puede acelerar el proceso de 

deterioro causado por la presencia de 

microorganismos y sus enzimas. 

 

Las enzimas proteolíticas producidas por 

microorganismos psicrótrofos ocasionan la 

liberación de péptidos causantes de sabor 

amargo en la leche. Diversas 

investigaciones coinciden en que la 

actividad enzimática se reduce cuando el 

producto cumple adecuadamente la cadena 

de frío desde el momento de la producción 

y transporte hasta la venta a los 

consumidores (6, 7, 13, 21). A temperaturas 

inferiores a 7ºC la leche puede sufrir 

alteraciones debido a la contaminación 

post-pasteurización, especialmente por 

Pseudomonas, mientras que a temperaturas 

superiores a 12ºC existe una mayor 

influencia de microorganismos 

termodúricos en la alteración del producto 

(13). 

 

Estudios realizados por Valbuena y 

colaboradores en el año 2004 en un total de 
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216 muestras de leche pasteurizada de 5 

marcas comerciales venezolanas (10), 

evidenciaron que el producto se almacenaba 

para la venta a temperaturas ampliamente 

variables, desde 0,72ºC hasta 182ºC, siendo 

la temperatura promedio al momento de la 

recolección de las muestras de 6,02ºC, lo 

que resulta similar a los valores encontrados 

en este estudio. Es recomendable un 

monitoreo frecuente por parte de las 

autoridades sanitarias responsables respecto 

a este parámetro durante la cadena de 

comercialización debido a su incidencia en 

la calidad microbiológica. 

 

En relación a la leche UHT saborizada 

estudiada, la temperatura promedio al 

momento de recolección fue de 23,55ºC. 

Por tratarse de un producto UHT se 

comercializa a temperatura ambiente, según 

lo dispuesto en la norma COVENIN 

1205:2001 leche esterilizada (16). La 

inspección visual de los envases 

muestreados evidenció que se encontraban 

herméticamente sellados y el rótulo 

indicaba conservar a temperaturas 

inferiores a 30ºC, lo que resultó conforme. 

Por otra parte, el tiempo de vida útil de la 

leche pasteurizada en este estudio resultó en 

promedio entre 4 a 5 días hasta la fecha de 

caducidad, mientras que la leche UHT 

saborizada tenía un promedio de vida útil de 

68,75 días hasta la fecha de consumo 

preferente.  

 

Los resultados de los análisis 

microbiológicos de la leche pasteurizada 

entera marca A, demuestran un recuento 

promedio de bacterias aerobias mesófilas 

igual a 7,4x102 UFC/mL, coliformes totales 

4,9x10 UFC/mL, coliformes fecales 

ausentes y mohos 0,5x10 UFC/mL. Para el 

caso de las muestras de leche pasteurizada 

desnatada marca B, los resultados de los 

recuentos promedio evidenciaron bacterias 

aerobias mesófilas 7,2x104 UFC/mL, 

coliformes totales 8,1x102 UFC/mL, 

coliformes fecales 7,5x10 UFC/mL y 

mohos 0,8x10 UFC/mL (Tabla 2). En las 

muestras de leche pasteurizada marca B se 

obtuvieron mayores recuentos en todas las 

variables estudiadas, e inclusive presencia 

de coliformes fecales en las muestras, lo que 

es indicativo de calidad sanitaria deficiente. 

 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Gutiérrez, M y col. 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

174 
Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

En el estudio de calidad sanitaria realizado 

por Luigi y colaboradores en el año 2015 en 

muestras de leche pasteurizada entera de 

una marca venezolana (12), los resultados 

evidenciaron recuentos promedio de 

bacterias aerobias mesófilas 1,8x104 

UFC/mL, coliformes totales 2,6x103 

UFC/mL, coliformes fecales 0,7x10 

UFC/mL y mohos 0,2x10 UFC/Ml (11). Al 

comparar los resultados obtenidos en el 

presente trabajo con los de Luigi y 

colaboradores, se puede afirmar que los 

valores del contaje microbiano para la leche 

pasteurizada entera marca A son menores, 

mientras que para la leche desnatada marca 

B, los recuentos son en general más 

elevados, lo que sustenta el hecho de que su 

calidad sanitaria es inferior. 

 

Con relación a los indicadores de calidad 

sanitaria obtenidos en este estudio para 

leche pasteurizada entera respecto a la 

norma venezolana COVENIN 798:94 (8), 

se evidencia que el 100% de las muestras se 

encuentran conformes a los límites 

permitidos para aerobios mesófilos, 

coliformes totales y mohos. En contraste, el 

75% de las muestras de leche pasteurizada 

desnatada sobrepasan el límite de aerobios 

mesófilos, el 100% posee coliformes totales 

en recuentos superiores al permitido y un 

75% de estas contienen coliformes fecales 

(Tabla 3). La presencia de coliformes 

fecales en leche pasteurizada es inaceptable 

debido a que constituye un riesgo para la 

salud de los consumidores.  

 

Por tratarse de un alimento de origen 

animal, la leche es susceptible de 

contaminación microbiana procedente de 

diferentes fuentes durante su obtención, 

tales como ubres de vacas infectadas, piel y 

heces del animal, polvo del suelo, prácticas 

de ordeño antihigiénicas, entre otras, lo que 

contribuye a que sea altamente perecedera. 

A pesar del tratamiento térmico, la 

presencia de microorganismos post-

pasteurización puede deberse a factores 

tales como recuentos excesivos de aerobios 

mesófilos en la materia prima, contacto del 

producto con la vestimenta de los operarios, 

utensilios o envases contaminados, 

incorporación accidental de agua utilizada 

para enfriamiento entre otras (7, 14, 22, 23). 

El incumplimiento de las buenas prácticas 

de manufactura y buenas prácticas de 
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distribución afectarán la calidad final del 

producto comercial. 

 

Es importante conocer el número total de 

microorganismos presentes en la leche que 

son causantes de enfermedades, a fin de 

evaluar si el producto es apto para el 

consumo humano. Los coliformes fecales 

tales son habitantes normales del intestino 

grueso, por lo que su presencia podría ser 

indicativa de contaminación fecal. 

Considerando los resultados de este estudio 

y similares (3, 4, 5, 11, 15, 24), es posible 

afirmar que el hallazgo de estos 

microorganismos en leche pasteurizada es 

un indicador de prácticas de manipulación 

antihigiénicas durante la elaboración, 

distribución, transporte y almacenamiento 

del producto. En estas condiciones, es 

fundamental advertir sobre la fuente 

causante de la contaminación, mejorar las 

prácticas de higiene y supervisar 

adecuadamente los procesos de fabricación. 
 

Por otra parte, en las muestras de leche UHT 

saborizada marca C, se obtuvo un recuento 

promedio de aerobios mesófilos de 3,8x10 

UFC/mL y mohos 0,1x10 UFC/mL, no se 

detectaron coliformes totales ni fecales en 

esta marca (Tabla 2). En este tipo de 

producto en particular la norma COVENIN 

1205:2001 leche esterilizada (16) establece 

como único requisito microbiológico la 

presencia de aerobios mesófilos hasta un 

máximo de 100 UFC/mL, por lo que se 

considera que el total de estas muestras 

resultaron conformes. Estos resultados son 

similares a los obtenidos por Barrera y 

Velásquez en el año 2011, quienes 

realizaron un estudio microbiológico en 

leches saborizadas a fresa y chocolate, 

comercializadas en los principales 

supermercados de San Salvador, El 

Salvador (25). Los investigadores 

encontraron que la totalidad de las muestras 

cumplían con los requisitos 

microbiológicos del reglamento técnico 

centroamericano RTCA 67.04.50:08 en 

cuanto al recuento máximo de coliformes ˂ 

3 NMP/mL y de S. aureus ˂ 10 NMP/mL, 

por lo que consideraron seguro el consumo 

de estos productos.  

 

El uso de vainillina, aceites esenciales de 

canela y clavo como aditivos en la leche 

pasteurizada posee un efecto 
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antimicrobiano sobre L. monocytogenes y 

E. coli O157:H7, el cual se incrementa 

cuando el producto se conserva a 

temperaturas por debajo de los 7°C. Se ha 

demostrado, que el efecto antimicrobiano 

de los aceites esenciales es mayor en leche 

desnatada que en leche entera debido a que 

la presencia de grasa puede ejercer un efecto 

protector sobre los microorganismos (9). El 

consumo de leche saborizada ha gozado de 

mayor aceptación por los consumidores en 

años recientes, constituyendo una 

alternativa segura desde el punto de vista 

microbiológico cuando se almacena según 

las indicaciones del fabricante, tal como 

demuestran los resultados de este estudio y 

similares (4, 12, 25, 26). Particularmente, la 

leche UHT saborizada analizada en esta 

investigación, demostró estabilidad 

microbiológica bajo almacenamiento a 

temperatura ambiental. 

 

Por otra parte, los resultados obtenidos en la 

tinción de Gram de las cepas aisladas de las 

muestras de leche pasteurizada marcas A y 

B, evidenciaron la presencia de bacterias 

Gram negativas representadas por las 

especies de enterobacterias: Citrobacter 

freundii, Enterobacter spp. y Escherichia 

coli (Tabla 4). Estos hallazgos corroboran la 

presencia de coliformes en las muestras 

analizadas en el presente trabajo, reflejados 

en los recuentos de los indicadores de 

calidad sanitaria.  

 

Durán y colaboradores en el año 2010, 

estudiaron la composición microbiológica 

de quesos elaborados artesanalmente 

utilizando leche de cabra en una localidad 

del estado Lara, en Venezuela (27). Dichos 

investigadores encontraron recuentos de 

coliformes superiores a la normativa oficial 

para queso e identificaron las especies E. 

coli y C. freundii, lo que es indicativo de 

calidad sanitaria deficiente. Por su parte, 

Leyva y colaboradores en el año 2008, 

reportaron la presencia de Enterobacter 

sakazakii en fórmulas infantiles a base de 

leche en polvo comercializadas en Cuba 

(28), alertando el riesgo que supone dicho 

hallazgo debido a que se trata de productos 

para alimentación de infantes. 

 

Particularmente, algunas especies de E. coli 

son causantes de patología en el ser humano 

y pueden contaminar el agua, los alimentos 
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y el medioambiente. La patogenicidad de E. 

coli es determinada por su genoma, razón 

por la cual es de gran importancia 

identificar las enterobacterias que puedan 

estar presentes en los alimentos debido a 

que existen especies portadoras de genes de 

virulencia y de resistencia a 

antimicrobianos.  Alrededor del mundo se 

estima que anualmente el consumo de 

alimentos contaminados ocasiona 

enfermedad en aproximadamente 1 de cada 

10 habitantes, e inclusive produce la muerte 

en casi 420.000 personas por año. La 

inocuidad de los alimentos es fundamental 

para la seguridad alimentaria, la salud 

pública y el desarrollo económico de la 

población (29, 30, 31). 

 

En un estudio microbiológico realizado por 

Millán y colaboradores en el año 2017 en 

muestras de leche cruda provenientes de 

una granja lechera ubicada en Mérida, 

Venezuela (30), los autores obtuvieron un 

recuento de enterobacterias de 1,4x105 

UFC/mL, valor que resulta superior al 

permitido por normativas internacionales. 

Los resultados de la identificación mediante 

galerías API20E realizados en dicho 

estudio, revelaron al presencia de E. coli en 

un 42% de los aislados. En las pruebas de 

susceptibilidad antimicrobiana y PCR 

múltiple, dicha especie demostró resistencia 

frente a Ampicilina y además resultó 

portadora del gen fimH, el cual codifica para 

la fimbria tipo 1, que es un factor de 

virulencia esencial para la invasión del 

epitelio urinario en el ser humano.  

 

Debido a que las enterobacterias son 

destruidas por el calor durante la cocción, 

un tratamiento térmico controlado es un 

método efectivo de eliminación (31). La 

presencia de estos microorganismos en las 

muestras de leche pasteurizada analizadas 

en la presente investigación, se considera 

causa suficiente para rechazar el producto. 

Es necesario que las autoridades de salud 

venezolanas incrementen las medidas de 

control sanitario en las industrias lácteas 

para evitar la presencia de bacterias 

potencialmente patógenas.  

 

CONCLUSIONES 

La leche pasteurizada entera y le leche UHT 

saborizada comercializada en 

supermercados de Mérida, Venezuela, se 
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consideran aptas para consumo debido a 

que su calidad microbiológica está 

conforme a las normativas técnicas. Por el 

contrario, los recuentos de 

microorganismos encontrados en leche 

pasteurizada desnatada estuvieron por 

encima de las especificaciones, 

evidenciando la presencia de coliformes 

fecales, identificados por pruebas 

bioquímicas como Enterobacter spp. y E. 

coli. Los resultados de este estudio 

coinciden con los encontrados por otros 

investigadores en leche y derivados lácteos 

venezolanos.  

 

RECOMENDACIONES 

En general, se recomienda a las autoridades 

competentes en materia de higiene de los 

alimentos fortalecer las medidas de control 

sanitario desde las fincas de ordeño hasta las 

industrias lácteas del país, para evitar la 

venta y consumo de leche pasteurizada cuya 

calidad sanitaria puede comprometer la 

salud de la población debido a la presencia 

de microorganismos potencialmente 

patógenos. 
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RESUMEN 

La enfermedad periodontal se produce luego de la acumulación de la biopelícula dental, que genera 

una respuesta inmunoinflamatoria produciendo estrés oxidativo y daños en el periodonto, con 
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sobreproducción de radicales libres y especies reactivas como el óxido nítrico (ON). En este 

sentido, la melatonina, una indolamina antioxidante, puede ser una alternativa para contrarrestar 

estos daños y favorecer la cicatrización periodontal. Por ello el objetivo, de este estudio fue evaluar 

la efectividad de la melatonina subgingival como coadyuvante en el tratamiento de la periodontitis. 

Se seleccionaron 6 pacientes con periodontitis crónica; la muestra se dividió en lado control donde 

se realizó raspado y alisado radicular (RAR) y lado experimental (RAR + plasma gel con 

melatonina). Se tomaron muestras de fluido crevicular gingival (FCG) y mediciones de 

profundidad de sondaje. Se hicieron evaluaciones posteriores a los 15 y 45 días. Se realizó un 

análisis descriptivo y se utilizó la prueba t student. Encontrándose que los niveles de ON 

disminuyeron en el grupo experimental de 7,02± 3,29 µM a 2,51 ±0,84 µM, con respecto al grupo 

control 2,28 ± 0,72 µM a 3,05± 1,02 µM a los 15 y 45 días respectivamente; la profundidad de 

sondaje promedio para el grupo experimental fue de 6,13mm a 3,80 mm  y para el grupo control 

de 6,10 mm a 4,50 mm al inicio y final del tratamiento. La melatonina local produce cambios 

clínicos en los tejidos periodontales con disminución de los niveles de nitritos en el grupo 

experimental, potenciando asi los efectos de la terapia mecánica.  

 

PALABRAS CLAVE: periodontitis, melatonina, antioxidante, óxido nítrico. 

 

 

EFFECTS OF MELATONIN ON CREVICULAR NITRIC OXIDE LEVELS IN 

PATIENTS WITH PERIODONTITIS 
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ABSTRACT 

Periodontal disease occurs after the accumulation of dental biofilm, which generates an 

immunoinflammatory response producing oxidative stress and damage to the periodontium, with 

overproduction of free radicals and reactive species such as nitric oxide (NO). In this sense, 

melatonin, an antioxidant indolamine, can be an alternative to counteract these damages and 

promote periodontal healing. Therefore, the objective of this study was to evaluate the 

effectiveness of subgingival melatonin as an adjunct in the treatment of periodontitis. 6 patients 

with chronic periodontitis were selected; The sample was divided into the control side where 

scaling and root planing (RAR) were performed and the experimental side (RAR + plasma gel 

with melatonin). Gingival crevicular fluid (FCG) samples and probing depth measurements were 

taken. Post evaluations were made at 15 and 45 days. A descriptive analysis was carried out and 

the student's T test was used. Finding that NO levels decreased in the experimental group from 

7.02 ± 3.29 µM to 2.51 ± 0.84 µM, with respect to the control group 2.28 ± 0.72 µM to 3.05 ± 1, 

02 µM at 15 and 45 days respectively; the mean probing depth for the experimental group was 

6.13mm to 3.80mm and for the control group 6.10mm to 4.50mm at the beginning and end of 

treatment. Local melatonin produces clinical changes in periodontal tissues with decreased nitrite 

levels in the experimental group, thus enhancing the effects of mechanical therapy. 

 

KEY WORDS: periodontitis, melatonin, antioxidant, nitric oxide 

 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Ramos, Y y Col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

 

186 

Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 

 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

INTRODUCCIÓN 

La enfermedad periodontal comprende un 

conjunto de procesos patológicos, que 

afectan a los tejidos de soporte de los dientes 

de manera agresiva o crónica y si no se trata 

a tiempo puede conllevar a la perdida de las 

piezas dentarias (1,2). Incluye 4 categorías 

generales: la gingivitis, la periodontitis, 

trastornos del desarrollo y adquiridos y  

 

manifestaciones periodontales de 

enfermedades sistémicas y patologías y 

condiciones periimplantarias. Las lesiones 

asociadas con periodontitis incluyen pérdida 

ósea, pérdida de inserción, formación de 

sacos periodontales, movilidad dental y son 

irreversibles (3).  La etiología de la 

enfermedad periodontal se ha asociado 

significativamente con el desbalance de los 

sistemas oxidantes/antioxidantes por la 

sobreproducción de radicales libres (4). Es 

decir, un aumento en los niveles de radicales 

libres genera la oxidación y el daño de los 

tejidos (5). Un radical libre es un átomo o 

molécula que posee un electrón sin pareja en 

su orbital de balance, esto lo hace altamente 

reactivo y con una capacidad de agresión 

indiscriminada sobre células y tejidos 

vivientes (6). 

El metabolismo del ser humano genera 

distintos tipos de radicales, uno de ellos es el 

óxido nítrico (ON), presente en bajas 

concentraciones en los tejidos periodontales, 

la saliva y en fluido crevicular gingival 

(FCG). Estudios han relacionado un aumento 

del óxido nítrico en fluido crevicular gingival 

y saliva con la presencia de periodontitis 

crónica (7,8). Otros han encontrado que 

existe una relación directamente 

proporcional entre las concentraciones de ON 

en saliva y la profundidad de las bolsas 

periodontales en pacientes con periodontitis 
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crónica moderada y avanzada; también se 

determinó que la presencia del óxido nítrico 

puede actuar como un potencial marcador 

biológico para la detección o monitoreo de la 

periodontitis crónica generalizada (9,10). 

La melatonina es una indolamina producida 

principalmente por la glándula pineal (11). 

Presenta acciones inmunomoduladoras, 

antiinflamatorias, anticancerígenas, entre 

otras (12,13,14). Además, se ha planteado 

que juega un importante rol como protector 

celular gracias a su función antioxidante, ya 

que, es el recolector de radicales libres por 

excelencia (13,14). Debido a que, la 

patogénesis de la enfermedad periodontal se 

relaciona íntimamente con un incremento de 

especies reactivas de oxigeno (ERO) y 

especies reactivas de nitrógeno (ERN), la 

acción recolectora de radicales libres de la 

melatonina, podría reducir el daño de los 

tejidos involucrados (4). Investigaciones 

previas sugieren que puede jugar un rol 

significativo durante la enfermedad 

periodontal (15,16,17) ya que, se ha 

observado que los pacientes que presentan 

niveles de melatonina salival más bajos de lo 

normal, pueden tener una mayor probabilidad 

de desarrollar la patología (14). En este 

sentido, se ha evidenciado que los niveles de 

melatonina en el líquido crevicular gingival y 

la saliva, disminuyen en los tejidos 

periodontales enfermos, especialmente en la 

periodontitis (18,19,20). 

Por otro lado, la melatonina estimula la 

síntesis de colágeno tipo I, promueve la 

diferenciación de osteoblastos y formación 

de hueso, regula la actividad osteoclástica y 

actúa como inhibidor natural de enzimas 

proinflamatorias (15,21). Por ello, el empleo 

de melatonina puede considerarse como 

tratamiento coadyuvante para la periodontitis 

crónica, sin embargo, su acción terapéutica 

en cavidad bucal se encuentra en estudio, por 
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lo cual, esta investigación busca relacionar 

los niveles de óxido nítrico en el fluido 

crevicular gingival antes y después del 

tratamiento periodontal con melatonina, con 

las características clínicas periodontales 

observadas. 

METODOLOGÍA 

Participantes 

Se seleccionaron 6 pacientes que acudieron a 

la clínica de Periodoncia de la Facultad de 

Odontología de la Universidad de Los Andes 

Mérida-Venezuela, con edades 

comprendidas entre 22 y 47 años, 

sistémicamente sanos, con diagnóstico de 

periodontitis crónica de moderada a severa 

(tomando en consideración para el momento 

de la realización de este estudio la 

clasificación de las enfermedades 

periodontales publicada por la Academia 

Americana de Periodoncia en el Workshop 

de 1999), con presencia de sacos 

periodontales con profundidad ≥5mm en 

dientes posteriores en cada hemiarcada. Cada 

paciente fue informado de la investigación, 

según las normas bioéticas derivadas de la 

declaración de Helsinki,  para la 

investigación médica en seres humanos (22), 

leyó y firmó de manera voluntaria el 

consentimiento informado como requisito 

para participar.  Se excluyeron de esta 

investigación aquellos pacientes con algún 

tipo de inmunosupresión, compromiso o 

enfermedad sistémica, fumadores o 

consumidores de chimó, que hubiesen 

recibido tratamiento farmacológico o 

antibiótico en los últimos 3 meses, que 

hubiesen recibido tratamiento periodontal 

mecánico en un periodo inferior a 6 meses, 

pacientes consumidores de sustancias 

alucinógenas y pacientes gestantes o en 

periodo de lactancia. En la primera cita se 

realizó el examen clínico y llenado del 

instrumento de recolección de datos, dentro 
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del cual se midió la profundidad del sondaje 

periodontal y el índice hemorrágico con una 

sonda periodontal de Williams calibrada 

marca HuFridey®. Se seleccionaron como 

dientes indicadores premolares y/o molares, 

mínimo 1 diente por cuadrante que 

presentaran sacos periodontales ≥ 5mm. Los 

cuadrantes 1 y 4 conformaron el grupo 

experimental (13 cuadrantes) y los 

cuadrantes 2 y 3 el grupo control (8 

cuadrantes). Luego se procedió a realizar el 

debridamiento supragingival manual y 

ultrasónico para reducir la cantidad de 

irritantes locales presentes.  

Toma de muestra de fluido gingivo crevicular 

(FGC) 

La recolección de la muestra de FCG se 

realizó en la segunda cita (Figura 1), antes de  

agregar  el tratamiento con melatonina, a los 

15 días de aplicar el tratamiento y a los 45 

días posteriores a la aplicación del gel con 

melatonina, en los dientes que fueron 

seleccionados como indicadores. Habiéndole 

indicado previamente a los pacientes 

suspender el consumo de vegetales verdes, 

frutas, nueces o suplementos vitamínicos y 

que evitaran realizar ejercicios físicos de 

intensidad media o alta, 24 horas antes a la 

toma de muestra. 

Para la toma de la muestra se tomó como 

referencia el protocolo realizado por Sánchez 

y cols en 2015 (7). Primero se aisló la zona 

con rollos de algodón con el fin de evitar que 

se humedeciera el cono de papel con la saliva. 

Posteriormente se introdujo 1 cono por saco 

periodontal a 1mm de profundidad del surco, 

durante 30 segundos, en un solo punto del 

diente (el que presente mayor profundidad de 

sondaje) (Figura 1). Luego, las muestras 

fueron colocadas en tubos Eppendorf de 

1,5ml a los que se le agregó 60µl de agua 

destilada y se almacenaron a -20ºC en bolsas 
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selladas y debidamente etiquetadas para su 

posterior análisis.  

Aplicación del tratamiento 

Se tomó una muestra sanguínea del paciente 

y se realizó un gel a base de plasma  pobre en 

plaquetas (23) donde se diluyeron 50µg de 

melatonina previamente pulverizada, luego 

esta preparación se cargó en una jeringa de 

insulina para proceder con su gelificación a 

través de cambios de temperatura. Luego se 

realizó el RAR correspondiente bajo 

anestesia local (lidocaína 2%). Se aplicó el 

gel con melatonina (50µg/1ml gel) en los 

sacos periodontales del grupo experimental 

con una aguja corta de extremo plano, 

calibrada con la sonda periodontal, lo más 

apical posible, depositando el medicamento 

lentamente hasta llenar la totalidad del saco. 

Posteriormente, con una gasa se aplicó una 

presión suave por fuera a nivel de la encía 

marginal, para distribuir mejor el 

medicamento (Figura 1). 

 

Figura 1. Fotografías del procedimiento de toma de muestra, tratamiento y determinación de ON. 
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Determinación de óxido nítrico 

En esta etapa del procedimiento, los niveles 

de ON se midieron utilizando la reacción de 

Griess, acoplada a espectrofotometría; para 

determinar las concentraciones de nitrito en 

el fluido gingivo crevicular. Primero se 

realizó el cálculo de las concentraciones de 

los reactivos: NED 0.1037g/100ml, dapsone 

0.345g/100ml, buffer (KCl 0.2N/25ml y HCl 

0.2M/20.7ml) y NaNO3 0.0072g/10ml.   

Seguidamente se realizó una curva de 

calibración partiendo de una concentración 

de nitrito de 10mM con sucesivas diluciones 

hasta llegar a 0.06µM, midiendo los 

correspondientes valores de absorbancia que 

arrojaron una línea de tendencia con un valor 

de R=1 (Figura 2).  

 

Figura 2. Curva de calibración 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Ramos, Y y Col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

 

192 

Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 

 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

 

Figura 3. Sondaje por grupos control (C), experimental (E) 

 

Luego se descongelaron las muestras de -

20°C a 5°C y se centrifugaron a 4000rpm 

durante 40 minutos, modificando la técnica 

de referencia de Sánchez y cols en 2015 (7), 

en la cual centrifugaban la muestra a 800 rpm 

por 40 minutos. Para separar el FCG del cono 

de papel obteniendo un volumen aproximado 

de 50μl. Se determinó el volumen de FCG 

pesando los conos de papel en una balanza 

analítica antes y después de la toma de la 

muestra; la diferencia de los valores en 

gramos.  Una vez que se extrajo el fluido de 

cada cono de papel, se retiraron los conos de 

los tubos Eppendorf, y en otro tubo se 

agregaron 100µl de dapsone 

aminophenylsulfone [97% FW–248,3 

(Aldrich®, Milwaukee, USA) 14nM en 

2NHCl], 100μl de NED [N-(1Naphthyl) 

ethylendiminedihidrochloride, FW 259,2 

(Sigma®, Milwaukee, USA) 4nm en H2O)], 
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50μl de la muestra de FCG y 750μl de buffer 

(KCl-HCl) pH (1,5). Se realizó la agitación 

por 5 segundos e incubación por 10 min a 

37°C.  A continuación, se extrajeron 500µL 

del contenido de cada tubo (muestra + 

reactivos) en una cubeta de cuarzo para ser 

analizado en el espectrofotómetro 

previamente calibrado y con una longitud de 

onda de 540nm. Finalmente, se registraron 

las absorbancias obtenidas para calcular 

posteriormente los valores de ON empleando 

la fórmula de la ecuación de la recta. 

RESULTADOS 

Los valores obtenidos de los niveles de los 

niveles de óxido nítrico (ON) en los pacientes 

del grupo control y experimental, se pueden 

observar en la tabla 1. Para el análisis 

estadístico de los datos obtenidos se realizó 

estadística descriptiva y la prueba de t 

Student para muestras independientes. Dando 

como resultado que, al momento basal, a 

pesar de que existen en el lado control una 

variación grande, debido a los datos 

dispersos; los promedios obtenidos entre los 

grupos son similares y por ello comparables 

entre sí. Para este momento el grupo control 

presenta unos niveles de óxido nítrico 

ligeramente mayores (3,61 ± 2,25) que el 

grupo experimental (0,58 ± 0,25).  

 

Tabla 1. Nivel Promedio de Óxido Nítrico en el Grupo Experimental y Grupo Control 

Número de 

Registro 

Niveles ON grupo 

control, µM (media ± 

DS) 

Niveles ON grupo 

experimental, µM (media ± 

DS) 

p valor 
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A los 15 días se observan cambios en las 

concentraciones de ON siendo mayores en el 

grupo experimental (7,02 ± 3,29) con 

respecto al grupo control (2,28 ± 0,72). En 

el registro a los 45 días los niveles de óxido 

nítrico de grupo experimental, disminuyeron 

con respecto a los 15 días (2,51 ± 0,84) y 

fueron menores que en el grupo control 

(3,05 ± 1,02) los cu  

ales aumentaron con respecto al registro 

anterior.  Con respecto al sondaje 

periodontal, como se puede observar la figura 

3, luego del tratamiento la profundidad de los 

sacos periodontales disminuyó en promedio 

en ambos grupos, sin embargo, su 

disminución fue mayor en el grupo 

experimental (de 6,13mm a 3,80mm) con 

respecto al gr 

upo control (de 6,10 mm a 4,50mm). En la 

figura 4 se puede observar la correlación 

entre la profundidad del sondaje presentado 

por los pacientes y los niveles de óxido 

nítrico. En el registro basal, se aprecia que las 

condiciones de sondaje y ON en ambos 

grupos son similares. Sin embargo, se 

observan algunos valores dispersos en ambos 

grupos siendo el menor para el grupo 

experimental de 5,16 uM y el mayor para el 

grupo control de 19,05 uM, con sondaje de 

5mm y 7mm respectivamente

Basal 3,61 ± 2,25   0,58 ± 0,25 0,217 

15 días 2,28 ± 0,72  7,02 ± 3,29  0,173 

45 días   3,05 ± 1,02 2,51 ± 0,84  0,686 
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.  

Figura 4. Correlación entre sondaje y niveles de ON 

En el registro de los 45 días, luego de haber 

realizado el tratamiento. Se puede observar 

que la mayoría de los valores de ON se 

ubican en los niveles más bajos del eje del 

mismo, lo que indica que se agrupan en la 

zona que indica menor concentración. De 

igual forma, hay una disminución en las 

profundidades del sondaje periodontal 

también agrupándose la mayoría de los datos 

en la zona que se refiere a un mejor sondaje. 

En el grupo control se observó que a los 45 

días los niveles del óxido nítrico aumentaron 

y disminuyó la profundidad del sondaje con 

respecto al grupo experimental. 

DISCUSION  

Diversos estudios señalan que en la 

periodontitis crónica ocurre una 

sobreproducción de radicales libres y 

especies reactivas, que favorece el proceso de 

destrucción de los tejidos periodontales, 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Ramos, Y y Col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

 

196 

Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 

 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

planteando una relación directamente 

proporcional entre las concentraciones de ON 

en FCG y la profundidad de las bolsas 

periodontales, probablemente por un 

desbalance entre el sistema antioxidante y 

oxidante (6, 8, 9).    

La melatonina podría intervenir 

disminuyendo el ataque oxidativo de los 

tejidos periodontales, reduciendo los niveles 

de peroxidación lipídica y otros marcadores 

oxidativos a nivel de la cavidad bucal 

(21,24). Su acción antioxidante y barredora 

de radicales libres puede reducir el daño 

tisular, atrapando ERO y sus metabolitos en 

el área inflamada (13,19). Sin embargo, es 

importante considerar que no se hallaron 

trabajos sobre la valoración de la actividad de 

la melatonina frente al ON en periodontitis 

crónica. En tal sentido, los resultados de esta 

investigación se cotejarón con los resultados 

de investigaciones sobre ON medido en la 

periodontitis crónica, así como los efectos de 

la melatonina, como tratamiento coadyuvante 

en la periodontitis crónica. 

En cuanto a los resultados obtenidos en este 

estudio se evidencia que al momento basal 

los niveles de óxido nítrico (ON) en el grupo 

control son ligeramente mayores (3,61 ± 2,25 

µM) que el grupo experimental (0,58 ± 0,25 

µM). Se infiere que esto pudo ocurrir por la 

presencia de datos dispersos de mayor 

magnitud en el lado control. Sin embargo, los 

grupos se encuentran en condiciones 

similares y son comparables entre sí, al 

momento inicial del experimento. No 

obstante, el promedio en ambos grupos es de 

2,095 µM similar a los resultados basales 

2,530 ± 0,265 µM obtenidos en otro estudio 

(7).  

De igual forma los valores de óxido nítrico 

mostraron un aumento a los 15 días de 

observación para el grupo experimental de 

0,58 ± 0,25 a 7,02 ± 3,29 μM y 
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posteriormente un descenso de 2,51 ± 0,84 

μM a los 45 días. Por lo que se podría inferir 

que la melatonina tuvo un efecto tardío y a 

largo plazo, debido a la fijación del 

medicamento dentro del saco periodontal 

(14,19, 25). Para el grupo control, ocurrió lo 

opuesto, es decir, se observó que los valores 

de óxido nítrico aumentaron en el tiempo de 

2,28 ± 0,72 a 3,05 ± 1,02 μM, a los 15 y 45 

días respectivamente, aún con la realización 

de RAR y control de higiene bucal. Sin 

embargo, los cambios registrados en ambos 

grupos, no resultaron estadísticamente 

significativos (p= 0,173) a los 15 días y 

(p=0,686) a los 45 días, esto pudo deberse a 

la baja cantidad de la muestra.   

En cuanto a la profundidad de los sacos 

periodontales disminuyó en promedio en 

ambos grupos luego del tratamiento, sin 

embargo, su disminución fue mayor en el 

grupo experimental con respecto al grupo 

control. En nuestro estudio se logró observar 

a los 45 días, que aunque en ambos grupos 

hubo una disminución del sondaje,  fue 

mayor en el grupo experimental (de 6,13 mm 

a 3,80 mm) con respecto al grupo control (de 

6,10 mm a 4,50 mm), esto puede asociarse al 

efecto coadyuvante de la  melatonina en la 

periodontitis  crónica. Estos resultados 

concuerdan, con otro estudio realizado en 50 

pacientes con diabetes y periodontitis, en el 

cual aplicaron melatonina por vía oral, los 

resultados plantean disminución en la 

profundidad de sondaje de 4.45 ± 0.96 mm a 

2.59 ± 1.04 mm (P<0.001) en el grupo 

experimental después de 8 semanas de 

tratamiento, con respecto al grupo control 

cuyos valores fueron de 4.54 ± 1.01 mm a 

4.36 ±1.04 mm (26). Así mismo, Cutando y 

col., (27) aplicaron melatonina tópica al 1% 

en 30 pacientes con enfermedad periodontal, 

reportando cambios en la profundidad del 

sondaje, mediante mediciones 
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computarizadas de 28.3 ± 19.48 vs 11.9 ± 

9.01 (P<0.001) luego de 20 días de 

tratamiento. 

Otra investigación realizada en 38 pacientes 

con periodontitis y tratados con melatonina 

por vía oral, arrojó en el grupo experimental, 

disminución en la profundidad de sondaje de 

4.3 ± 0.8mm a 2.4 ± 1.0 mm a los 3 meses y 

2.3 ±0.9 mm a los 6 meses (P<0.001), con 

respecto al  grupo control cuyos resultados  

fueron de 4.4 ± 0.7 mm, 3.1 ± 0.9 mm a los 3 

meses y 3.0 ± 0.8 mm a los 6 meses 

(P<0.001) (24).  Los estudios mencionados, 

coinciden con lo que se observó en el grupo 

experimental, que presentó mayor 

disminución en la profundidad de sondaje 

luego de la terapia periodontal convencional 

empleando como coadyuvante la melatonina.  

En cuanto a la correlación entre los niveles de 

óxido nítrico y profundidad de sondaje 

basales del grupo experimental y grupo 

control, ambos grupos estadísticamente 

presentan condiciones de igualdad, aunque se 

observan algunos valores dispersos en las 

concentraciones de ON en el grupo 

experimental. 

En lo que respecta a los niveles de ON en el 

grupo experimental a los 45 días, sus niveles 

disminuyeron con respecto al registro de los 

15 días, junto con la profundidad del sondaje, 

lo cual coincide con un estudio realizado en 

animales de experimentación con 

periodontitis inducida, donde el grupo tratado 

con melatonina, presentó menor de daño de 

los tejidos periodontales, al igual que la 

concentración de marcadores oxidativos, 

entre ellos el óxido nítrico (25). En 

contraposición, en el grupo control se 

observó que los niveles del óxido nítrico 

aumentaron, con disminución en la 

profundidad del sondaje este último 

parámetro, similar que en el  grupo 

experimental. No obstante, los resultados 

observados en el grupo control se contradicen 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Ramos, Y y Col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

 

199 

Recibido: 12/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 

 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

con lo encontrado en la literatura, donde al 

disminuir la profundidad de sondaje también 

disminuyen los niveles de  ON (7, 8,28).  Sin 

embargo, existe pocos hallazgos en los cuales 

los niveles de ON luego del tratamiento 

periodontal fueron menores, Ozer y col., (29) 

evaluaron los niveles de NO, arginasa y 

ornitina descarboxilasa en muestras de saliva 

de 9 pacientes con gingivitis, 15 con 

periodontitis crónica y 11 sujetos sanos, antes 

y después del tratamiento periodontal. Los 

valores de nitritos previos al tratamiento 

fueron de 94,2 ± 10,1 μmol /g en individuos 

con gingivitis, en periodontitis 23,9 ± 6.3 

μmol /g y en sanos 58,5 ± 13,1μmol /g; los 

autores hallaron luego de la cuarta semana de 

tratamiento periodontal convencional 

disminución en los niveles de nitrito en los 

casos de gingivitis y aumento en los casos de 

periodontitis. Así como Aurer y col., (30) 

también, encontraron concentraciones 

basales menores de NO, en saliva de 

pacientes con periodontitis rápidamente 

progresiva y pacientes con periodontitis del 

adulto, en comparación con individuos sanos.  

En el presente estudio, al relacionar los 

cambios clínicos y nivel de óxido nítrico en 

los tejidos periodontales, antes y después del 

tratamiento convencional empleando como 

coadyuvante  la melatonina subgingival, se 

encontró que existe una relación favorable 

entre la disminución de nitritos (ON) en el 

fluido crevicular gingival y disminución en la 

magnitud de los  signos clínicos  de 

enfermedad periodontal, lo cual se ve 

reflejado en una disminución de la 

profundidad del sondaje periodontal. Tal y 

como lo señalan algunos autores quienes 

demostraron que los niveles de melatonina en 

GCF, saliva y suero de pacientes que padecen 

periodontitis crónica se reducen, lo que 

sugiere que puede desempeñar un papel 

fundamental en la protección del tejido del 

daño causado por el estrés oxidativo (31). 
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Esto podría proporcionar un apoyo no 

farmacológico para mejorar la cicatrización 

periodontal de los sitios periodontales 

después de la terapia de raspado y alisado 

radicular (32). 

 De acuerdo a los resultados obtenidos 

siguiendo las condiciones de este estudio, es 

posible inferir que el gel de melatonina, 

aplicado de forma subgingival, como terapia 

coadyuvante al tratamiento convencional, 

ejerce un efecto favorable en la periodontitis 

crónica, por lo que se puede considerar  como 

una alternativa que merece ser investigada de 

forma exhaustiva, y que puede ser utilizada a 

nivel terapéutico en la práctica odontológica. 

Por lo mencionada anteriormente, se sugiere 

evaluar en futuras investigaciones el efecto 

antioxidante de la melatonina aplicada de 

forma subgingival, como coadyuvante al 

tratamiento convencional en la periodontitis 

crónica, tomando en cuenta: mayor número 

de individuos, ajustar la dosis y tiempo de 

aplicación del tratamiento, toma de muestras 

basales, sin tratamiento convencional previo 

a los 6 meses; así como la evaluación de otros 

cambios clínicos.  
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RESUMEN 

El glutatión reducido (GSH) participa en aspectos esenciales de la homeostasis celular. 

Las concentraciones de GSH y su forma oxidada (GSSG) son indicadores de la 

funcionalidad celular. Son pocos los estudios que determinan los niveles de estos 

compuestos en sujetos sanos. Determinar los concentraciones eritrocitarias de GSH y 

GSSG en una muestra de sujetos sanos de La Habana. Materiales y Métodos: Las 

concentraciones de GSH y GSSG fueron determinadas en 71 muestras de sangre 

periférica procedentes de individuos aparentemente sanos de ambos géneros, en edades 

comprendidas entre 7 y 72 años. Se empleó un método de HPLC-UV para la 

cuantificación de estos compuestos. Las concentraciones obtenidas fueron de 1257,8 

±668 µM y 336 ±162,1 µM para el GSH y GSSG, respectivamente. La relación 

GSH/GSSG promedio fue de 5,4 ±4,9. Los niveles de ambos compuestos no difieren 

entre los géneros. En el rango de edades estudiado no varían los niveles de GSH pero si 

se incrementan los de GSSG a medida que se incrementa la edad. Se determinaron las 

concentraciones intraeritrocitarias de GSH y GSSG así como el estado redox celular en 

sujetos sanos. 

 

PALABRAS CLAVE: Glutatión, Glutatión oxidado, estado redox, individuos sanos, 

GSH/GSSG, HPLC. 

 
INTRAERYTHROCYTE CONCENTRATIONS OF REDUCED AND OXIDIZED 

GLUTATHIONE IN A SAMPLE OF HEALTHY SUBJECTS FROM HAVANA. 

 
ABSTRACT 

Reduced glutathione (GSH) participates in essential aspects of cellular homeostasis. The 

concentrations of GSH and its oxidized form (GSSG) are indicators of cellular 

functionality. Few studies determine the concentrations of these compounds in healthy 

subjects. To determine the erythrocyte levels of GSH and GSSG in a sample of healthy 
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subjects from Havana. GSH and GSSG concentrations were determined in 71 peripheral 

blood samples from apparently healthy individuals of both sexes, aged between 7 and 

72 years. A HPLC-UV method was used for the quantification of these compounds. 

Results: The concentrations obtained were 1257.8 ± 668 µM and 336 ± 162.1 µM for 

GSH and GSSG, respectively. The average GSH / GSSG ratio was 5.4 ± 4.9. The levels 

of both compounds do not differ between the sexes. In the age range studied, GSH 

levels do not vary but GSSG levels do increase with age. Conclusions: The 

intraerythrocyte levels of GSH, GSSG and cellular redox status were determined in 

healthy subjects.  

KEY WORDS: Glutathione, oxidized Glutathione, redox state, healthy individuals, 

GSH/GSSG, HPLC 

INTRODUCCIÓN 

El glutatión reducido (GSH) participa 

en aspectos esenciales de la homeostasis 

celular, teniendo un papel central en la 

defensa contra el daño oxidativo. 

Cuando se produce la oxidación se 

forma el glutatión oxidado (GSSG), el 

que está conformado por dos moléculas 

de GSH unidas por un puente disulfuro. 

El GSH está presente mayormente en su 

forma reducida, por lo que, un aumento 

de la forma oxidada en las células y 

tejidos puede ser un marcador de 

afectación del estado redox celular. (1) 

Además de sus acciones como 

antioxidante, el GSH, participa en la 

destoxificación de xenobióticos y 

agentes carcinógenos. Este tripéptido 

funciona como fuente y transportador 

de las cisteínas. Además, de servir 

como almacenamiento de este 

aminoácido en el compartimiento 

extracelular. Por otra parte, participa en 

la regulación de eventos celulares, tales 

como, la expresión y la síntesis de 

ADN, la síntesis de proteínas, en la 

proliferación celular y la apoptosis, la 

producción de citoquinas y en la 

respuesta inmune (2).  

Las concentraciones de GSH, GSSG y 

su relación molar son indicadores de la 

funcionalidad celular y su alteración 
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está relacionada con varios procesos 

patológicos en el humano. La 

deficiencia de glutatión contribuye al 

estrés oxidativo (EO) el cual se describe 

que contribuye en la patogénesis de 

múltiples enfermedades, tales como, las 

neurodegenerativas entre las que se 

incluyen el Alzheimer y el Parkinson, el 

cáncer, las enfermedades 

cardiovasculares, la diabetes mellitus, 

enfermedades del hígado, la fibrosis 

quística, la anemia falciforme y el 

VIH/SIDA. (3) 

Son pocos los estudios acerca de los 

niveles de estos compuestos en sujetos 

sanos, de ahí que el objetivo de la 

presente investigación fue determinar 

las concentraciones intraeritrocitarias 

del GSH, el GSSG, su relación molar y 

el estado redox celular en una muestra 

de individuos aparentemente sanos de la 

provincia Habana. Este constituiria el 

primer reporte en el país sobre los 

niveles de estos compuestos en sujetos 

sanos. 

 

METODOLOGÍA 

Selección de la muestra 

La muestra en estudio fue seleccionada 

a partir de 107 participantes en un 

proyecto de investigación aprobado por 

el Comité de Ética del Centro Nacional 

de Genética Médica (CNGM), llevado a 

cabo por el Laboratorio de Genética 

Bioquímica en el período comprendido 

entre Febrero de 2017 a Octubre de 

2018.  

Una vez comprobado el estado de salud 

de todos los sujetos incluidos en la 

investigación, a través de la realización 

de estudios hematológicos (hemograma 

completo), de bioquímica sanguínea 

(pruebas de función hepática, glicemia y 

lipidograma) y marcadores de 

inflamación (proteína C reactiva y 

velocidad de eritrosedimentación). 

Teniendo en cuenta que estos 

parámetros fueran normales fueron 

seleccionados 71 sujetos. Este grupo de 

personas aparentemente sanas, estaba 

conformado por 44 féminas y 27 

hombres, en edades comprendidas entre 

los 7 años y 72 años de edad. 

Métodos 
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Para la realización del estudio se 

emplearon 2 ml de sangre periférica con 

EDTA como anticoagulante. A partir de 

la cual se obtuvo el lisado de eritrocitos 

el que se preparó de acuerdo a lo 

reportado por Vilar y cols (4). 

Posteriormente, se realizó el pre-

tratamiento del lisado celular, el que 

consistió en la desproteinización con 

ácido perclórico al 10% (5:1, v/v). Estos 

procedimientos se llevaron a cabo 

dentro de las dos horas posteriores a la 

extracción. 

Condiciones cromatográficas 

Las concentraciones intraeritrocitarias 

de GSH y GSSG fueron medidas 

simultáneamente empleando el método 

cromatográfico descrito por Lipsa y 

colaboradores en el 2015. (5) Al que se 

le introdujeron ligeras modificaciones 

para la determinación intraeritrocitaria 

de estos compuestos. La técnica 

consiste en un método isocrático de 

HPLC-UV en fase reversa con 

detección ultravioleta a 215 nm. El 

programa LabSolution (Shimadzu, 

Japón) fue utilizado para la adquisición 

y procesamiento de los datos 

cromatográficos.  

Para la separación cromatográfica de los 

compuestos se utilizó columna de fase 

reversa LiChrospher® RP-18 (5 µm, 

125 x 4 mm) y una pre-columna 4x4 

mm (LiChroCART®), se trabajó a un 

flujo de 1 mL/min y a 30 oC de 

temperatura. La fase móvil consistió en 

agua/acetonitrilo (96/4, v/v), ácido 

trifluoracético (TFA) al 0,1% y 12 

mg/ml de perclorato de sodio. El 

volumen de inyección fue de 20 µl de la 

muestra desproteinizada. El tiempo de 

corrida fue de 5,5 minutos. Los tiempos 

de retención fueron de 2,2 min y de 3,4 

min para el GSH y el GSSG, 

respectivamente.  

Las concentraciones del GSH y el 

GSSG se estimaron mediante curvas de 

calibración en el rango de 

concentraciones de 62,5 a 1000 µM 

para el GSH y de 25 a 1000 µM para el 

GSSG. Posteriormente a partir de los 

niveles de estos compuestos se calculó 

la relación GSH/GSSG y se determinó 

el estado redox celular mediante la 
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ecuación de Nerst, modificada por Jones 

y col, 2002 (6): 

0
GSH GSSG GSH GSSG 2

c(GSSG) E  = E  + 0,013 ln 
c (GSH)

, donde el 
0
GSH GSSGE  = - 264 mV  

Análisis estadísticos 

Para determinar la distribución de las 

variables se utilizó la prueba de 

normalidad Kolmogorov-Smirnov y 

para la homogeneidad de varianzas la 

prueba de Levene. Los resultados se 

expresaron como medias +/- desviación 

estándar y se calcularon los intervalos 

de confianza del 95% (IC 95%). Se 

utilizó la prueba paramétrica t-student 

para evaluar si el género influye en los 

resultados. Para la correlación se 

empleó la prueba de Spearman. La 

significancia estadística se estableció a 

partir de p<0,05. Todos los análisis se 

realizaron con el paquete estadístico 

STATISTICA versión 8.0 para 

Windows. 

Aspectos éticos 

En el desarrollo de la presente 

investigación se tuvieron en cuenta los 

criterios establecidos en la Declaración 

de Helsinki de 1975, modificada en el 

2013. 

 

RESULTADOS 

En la muestra de sujetos sanos 

estudiada las variables, GSH y GSSG, 

mostraron una distribución normal, 

según aparece reflejado en la figura 1. 
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Figura 1. Distribucción de las variables GSH y GSSG en la muestra en estudio. Prueba de 

Normalidad Kolmogorov-Smirnov (p> 0,05) 
 
Las concentraciones intraeritrocitarias 

de GSH, de GSSG, la relación molar 

GSH/GSSG y el estado redox celular a 

nivel del eritrocito se relacionan en la 

tabla 1.   

 
 

Tabla 1. Concentraciones intraeritrocitarias de glutatión reducido y oxidado, su relación molar y 
estado redox celular en una muestra de sujetos sanos (n=71). 

 

Marcadores Media 
Desviación 
estándar 
(SD) 

Intervalos de 
Confianza (IC 95%) 

GSH (µM) 1257,9 668 1099,7-1416,1 

GSSG (µM) 336,7 162 298,3- 375,1 

GSH/GSSG 5,4 4,9 4,2- 6,6 

Estado redox (mV) -346,21 -5,22 -350,5  a -341,9 
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Como se aprecia en la figura 2, los 

niveles de GSH y GSSG no difieren en 

relación con el género (p=0,410 y 

p=0,640).  

 

 
Figura 2. Concentraciones de GSH y GSSG en el grupo de sujetos sanos de acuerdo al género. 

 
Mientras que, en el rango de edades 

analizado si se observó que los niveles 

del GSSG se incrementan a medida que 

avanza la edad (R=0,24; p=0,036), no 

así para el GSH (R= -0,06; p=0,5) (ver 

figura 3). 
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Figura 3. Niveles de GSH y GSSG en el grupo de sujetos sanos en relación con la edad. 
 
DISCUSIÓN 

 

El eritrocito es una célula altamente 

especializada y dada su función de 

transportar el oxígeno posee una potente 

protección antioxidante. (7) El GSH es 

el principal antioxidante no enzimático 

en estas células, siendo su principal 

función eliminar directamente especies 

reactivas derivadas del oxígeno. En este 

contexto, los niveles intracelulares de 

este tripéptido, van a depender de su 

síntesis, su transporte, su reciclaje y su 

utilización. (8, 9)  

Teniendo en cuenta la importancia del 

GSH en el mantenimiento del estado 

redox celular, varios estudios se han 

enfocado en determinar los niveles de 

GSH y GSSG en sujetos sanos (8-12). 

Sin embargo, en relación con las 

concentraciones reportadas de estos 

compuestos, diversas son las 

metodologias empleadas para su 

medición, así como, las muestras 

biológicas utilizadas. Lo que unido a las 

diferentes formas de expresar la 

concentración y los factores de 

corrección empleados hace difícil la 

213 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

Reveront Forment, G y col. 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

 ISSN: 2244-8136  

 
 

    

 

 
 
Recibido: 10/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 

 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

comparación entre los diferentes 

reportes que aparecen en la literatura 

científica.  

Basado en lo anterior, las 

concentraciones intraeritrocitarias del 

GSH reportadas en el presente estudio 

son comparables con las obtenidas por 

Erden-Inol y col en el 2002 (10) y por 

van't Erve y col en el 2013 (13). Este 

último grupo de investigación señala 

que de manera general los niveles 

intraeritrocitarios promedios de GSH 

son de 1,4 mmol/L, tanto en gemelos 

como en individuos no relacionados, 

aparentemente sanos. Estos autores 

plantean que las diferencias intra-

individuales que reportan otras 

investigaciones podrían estar 

genéticamente determinadas. (13) 

En el caso del GSSG, las 

concentraciones reportadas muestran un 

amplio rango de variación. (8-12) Los 

valores reportados en el presente 

estudio, son comparables con los 

obtenidos por van't Erve y col (13), 

estos autores explican el hecho de 

encontrar valores de concentración 

superiores a los reportados en otros 

estudios a la utilización del ácido 

perclórico como agente 

desproteinizante, lo que coincide con el 

empleado en el presente estudio. 

Cuando se analiza la influencia de 

factores como la edad, se obtuvo que el 

GSSG se incrementa con la edad, 

mientras que, no se encontró asociación 

entre el GSH y la edad en el rango de 

edades estudiado. Estos hallazgos estan 

en correspondencia con reportes previos 

donde se señala la relación descrita 

entre las alteraciones de la homeostasis 

del GSH con el envejecimiento (10, 14). 

En este sentido, se describe que estas 

afectaciones en los niveles de GSH y 

GSSG con el avance de la edad, puede 

conducir a alteraciones en las respuestas 

inmunológicas ante las infecciones 

virales y a enfermedades relacionadas 

con el estrés oxidativo (EO) como el 

cáncer y los trastornos 

neurodegenerativos. (10, 15)  

En cuanto al género, en la muestra 

seleccionada, el género femenino fue 

predominante, sin embargo, no se 
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encuentran diferencias en los 

marcadores según el género. En 

estudios precedentes no se reportan 

diferencias en estos marcadores 

atendiendo al género (10, 14), de 

manera coincidente con lo reportado en 

este estudio. 

El par redox GSH/GSSG es el más 

abundante en el eritrocito. Se plantea 

que en los individuos sanos 

aproximadamente el 90% del GSH esté 

en su estado reducido. (16) Por lo que, 

una disminución en los valores de esta 

razón, podría ser indicativo de la 

depleción del GSH ya sea por su 

utilización para contrarrestar el aumento 

de procesos oxidativos o en la 

destoxificación de xenobióticos. En 

condiciones de EO aumenta el consumo 

de GSH, aumenta la salida de GSSG y 

por tanto esta razón disminuye. (16) De 

ahí la importancia de conocer la 

relación molar en sujetos aparentemente 

sanos, valores que podrían ser utilizados 

para contrastarlos con los de pacientes 

con posibles alteraciones en el estado 

redox celular. Sobre todo porque es 

muy amplia la variación de los valores 

reportados, tanto para la relación molar 

como para el estado redox celular. Lo 

cual esta dado por la dependencia que 

tienen estos valores a las 

concentraciones determinadas para cada 

uno de los componentes de este par 

redox y de la expresión utilizada en 

cada investigación, la que 

adicionalmente puede variar entre los 

diferentes estudios donde se reporta. 

(10, 13) 

Finalmente, fueron determinadas las 

concentraciones intraeritrocitarias del 

GSH y GSSG así como el estado redox 

celular eritrocitario. A partir de estos 

datos, en futuras investigaciones se 

podrán utilizar estos resultados para 

contrastarlos con los obtenidos en 

pacientes con diversas patologías, así 

como, para la evaluación de la respuesta 

de las opciones terapéuticas que sean 

utilizadas en la atención de los mismos, 

lo que redundará en el incremento de la 

calidad de la atención médica ofrecida a 

los pacientes cubanos. 
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RESUMEN 

En la actualidad el conocimiento a profundidad de la multifuncionalidad que poseen los 

distintos elementos celulares y elementos de la matriz extracelular en la piel, nos llevan 

a com prender qué  t ipo de act ividad debemos es tablecer en las d istintas capa s 

constituyentes de  e ste ór gano c on e l f in de  r establecer di ferentes f unciones y 

características qu e m antienen l a i ntegridad y c ontribuyen con l os pr ocesos que  pue de 

contribuir a  a minorar l os s ignos de  e nvejecimiento c utáneo. B asa s us pr incipios e n 

reconformación del t ejido conectivo constituyente de  l a fascia, en el t ejido superficial 

https://orcid.org/0000-0003-3726-0482�
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“retinacula cutis”, puede ser una gran alternativa para armonizar el equilibrio de fuerzas 

en los t ejidos que  con fieran como consecuencias m ejorías en las al teraciones que  s e 

producen como elementos del envejecimiento y constituyen signos visibles del mismo. 

valoración prospectiva para la valoración de la técnica para lo cual fueron reclutadas 56 

pacientes, 42 f emeninos y 14 masculinos, en edades comprendidas entre 45 a  75 a ños, 

sin antecedentes importantes de patologías s istémicas ni  dermatológicas, los  cuales no 

habían r ealizado pr ocedimientos e stéticos e n los úl timos 6 m eses y no r eferían 

antecedentes de  a plicación de  r ellenos no r eabsorbibles a  ni vel f acial e n ni ngún 

momento. La administración bajo un sistema algorítmico busca establecer s istemas de 

recuperación en las áreas que proporcionan la mayor contracción y sostén del tejido y de 

esa m anera contribuir a  l os ef ectos be néficos. Queda un a pue rta abi erta pa ra s eguir 

experimentando con la forma de aplicación propuesta para avanzar en la demostración 

de los posibles cambios experimentados en esta primera serie de pacientes.  

PALABRAS CL AVE: Vectores f aciales, Pilares f aciales, redensificación dérmica, 

algoritmos de tratamiento. 

VPA TECHNIQUE: A BIOPHYSICAL APPROACH TO INTRADERMAL 

THERAPY. 

ABSTRACT 

Nowadays, t he i n-depth know ledge of  the  mul tifunctionality o f the  di fferent cellular 

elements and elements of the extracellular matrix in the skin, lead us to understand what 

kind of  activity we mus t e stablish in the di fferent c onstituent la yers of  this or gan in 

order to  r estore di fferent f unctions a nd c haracteristics tha t ma intain the integrity and 

contribute to the processes that can contribute to reduce the signs of skin aging. It bases 

its principles on reconformation of the connective tissue constituent of the fascia, in the 

superficial tissue "retinacula cutis", can be a great alternative to harmonize the balance 

of forces in the tissues that confer as consequences improvements in the alterations that 
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occur as elements of aging and are visible signs of it. A prospective evaluation for the 

assessment of  t he t echnique f or w hich 56 pa tients w ere r ecruited, 42 f emales a nd 14 

males, a ged b etween 45  a nd 75 years, w ithout important a ntecedents of  s ystemic o r 

dermatological pa thologies, w ho ha d not  p erformed a esthetic p rocedures i n t he l ast 6  

months a nd di d no t r efer a ntecedents of  a pplication of  non r esorbable f illers a t f acial 

level a t a ny time . The a dministration under a n algorithmic s ystem s eeks t o establish 

recovery s ystems in t he areas t hat provide t he greatest contraction and support of  t he 

tissue and thus contribute t o t he beneficial e ffects. An open door  r emains t o continue 

experimenting with the proposed form of application to advance in the demonstration of 

the possible changes experienced in this first series of patients.  

KEY WO RDS: Facial ve ctors, facial pi llars, dermal r edensification, treatment 

algorithms. 

 

INTRODUCCION 

Descrita inicialmente por  e l Dr. Michel 

Pistor (1), la mesoterapia representa una 

modalidad terapéutica representada por  

una t écnica que  pe rmite l a 

administración de  pr incipios a ctivos a  

nivel int radérmico o del te jido adiposo 

superficial, c on e l f in d e pr oporcionar 

cambios estructurales y  con ello 

beneficios terapéuticos. En el ámbito de 

su ut ilización e n pr ocedimientos c on 

fines es téticos aunque  existes aut ores 

que r eportan e studios donde  ve n l eves 

cambios y no una m ayor ef icacia de  l a 

técnica y sus activos (2) en los casos de 

rejuvenecimiento facial, por ot ro l ado, 

otros m uchos e studios d e i nvestigación 

(3, 4, 5, 6, 7, 8)  muestran la generación 

de modificaciones importantes de sde el  

punto de  vi sta hi stológicos y c línicos, 

con be neficios t erapéuticos e n l a 

liberación transdérmica de sustancias.  

En la act ualidad el c onocimiento a 

profundidad d e l a m ultifuncionalidad 

que pos een l os di stintos e lementos 

celulares y el ementos de  l a m atriz 

extracelular en la pi el, nos  l levan a 

comprender qué  t ipo de  actividad 
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debemos es tablecer en  l as di stintas 

capas constituyentes de este órgano con 

el fin de restablecer diferentes funciones 

y características que  m antienen la 

integridad y contribuyen c on l os 

procesos que  pue de c ontribuir a  

aminorar l os s ignos de  envejecimiento 

cutáneo (9). Muchas son las actividades 

en las cu ales m ediante l a ej ecución de 

mecanismos de  acción de a ctivos 

específicos pue den conseguir l a 

modulación y estimulación de funciones 

específicas, tales com o la i nteracción 

célula a cél ula ( 10), la com unicación 

intermolecular, l a m odulación de  

componentes quí micos que  g eneren 

cambios pos itivos e n el te jido 

conectivo, e l r eforzamiento de  l as 

actividades p aracrinas, y l a 

restructuración de el ementos con 

actividad de  s ujeción, entre ot ros (11, 

12, 13).  

El pe rfil de  s eguridad de  l os 

procedimientos de  i nyección cosmética 

facial de  t ejidos bl andos, en general es  

bastante bue no, l os e fectos s ecundarios 

a corto plazo, como la aparición de leve 

dolor, e nrojecimiento, e dema o 

equimosis s on c omunes y un a 

consecuencia es perada de  l as 

inyecciones en sí, pero en general de  

resolución e spontánea s in l a a parición 

de secuelas o daños graves al tejido (8), 

lo que ha llevado a la popularización de 

la t écnica. Se ha n descrito diferentes 

modalidades de  a plicación c omo e l 

nappagge, la técnica punto a punto o las 

micropápulas, que  v an de sde l a 

estimulación tegumentaria con ligera 

impregnación de  p roducto e n e l t ejido 

hasta la realización de depósitos de más 

lenta di fusión. S in e mbargo, como 

muchos el ementos en  e l ár ea m édica, 

las t écnicas evol ucionan bajo la 

adquisición de  m ayor c onocimiento, 

experiencia y ent endimiento de l os 

mecanismos biofísicos, bi oquímicos y  

biomecánicos, pudi éndose ot orgar 

mejores be neficios en el us o  

algorítmico de f ormas y áreas d e 

aplicación, de al lí la p ropuesta que  s e 

realiza en el presente estudio.  

Fundamentos de la Técnica 
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La forma en que ha sta ha ce al gunos 

años e studiábamos l os t ejidos a  ni vel 

facial s e ha n transformado en forma 

muy f avorable gracias al conoc imiento 

desarrollado que nos hace entender que  

las e structuras que  c onforman l a 

arquitectura funcionan como un s istema 

integrado, vi éndose e n l a a ctualidad e l 

modelo de t ejido facial con base f ísica 

en l a pi el, e l t ejido adiposo subcutáneo 

y la ba se f acial mús culo-esquelética. 

Este modelo de tejido está representado 

por una  r ed de  uni dades de  r esorte no  

lineales con diferentes pr opiedades 

viscoelásticas, que confieren los 

vectores de fuerza se construyen a partir 

de f ibras qu e s e une n rígidamente al  

hueso en un e xtremo y se mezclan con 

la capa de la dermis en el otro (14). La 

piel hum ana t iene una  es tructura en 

capas qu e consta de  l a e pidermis, l a 

dermis y el t ejido celular s ubcutáneo. 

Debido a su estructura en capas, similar 

a una  red, l a pi el no  e s hom ogénea ni  

isotrópica. Esto nos l leva a comprender 

que l a di sposición de l t ejido c onectivo 

interconectado entre las diferentes capas 

conforma una disposición en el espacio 

que evi ta qu e l a c elosía de formable 

colapse e n a usencia d e s oporte, ya que  

garantiza que se constituyan fuerzas que 

puedan r esistir  la extensión y  

compresión pero también las fuerzas de 

torsión y cortante, lo cual se debe a que 

las car as d e cad a el emento tienen 

puntales cruzados conformando especie 

de  resortes, lo que produce  un modelo 

estructuralmente estable.  

Inicialmente D upuytren e n 1834 y 

posteriormente Langer e n 1861, 

describieron la existencia de una red de 

tejido de  s ostén ubi cada ba jo l a 

superficie cutánea, la cual se encontraba 

dispuesta como una m alla cu ya 

disposición s ería r omboidal 

conformando l íneas d e t ensión que 

coincidirían con l a di agonal de l rombo 

en s u di ámetro m ayor. P osteriormente 

ha habido di ferentes a portes y 

valoraciones de  di ferentes m odalidades 

de l íneas de  t ensión a  ni vel c utáneo 

sobre t odo c on f ines qui rúrgicos, s in 

embargo, pa ra nos otros el va lor 

importante com ienza a conf eccionarse 

en el ent endimiento de l a 
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conceptualización de f ascia en la 

actualidad. La f ascia “Consiste en el 

continuo t ridimensional de  colágeno 

blando que  contiene, t ejidos conectivos 

fibrosos sueltos y densos que impregnan 

el c uerpo”, representando “ cualquier 

tejido que cont iene car acterísticas 

capaces de  r esponder a  e stímulos 

mecánicos. El continuo fascial es el  

resultado de  la evolución de  la s inergia 

perfecta ent re di ferentes t ejidos, 

líquidos y sólidos, capaces de  soportar, 

dividir, penetrar, a limentar y c onectar 

todos l os di stritos de l c uerpo” ( 15). 

Entonces la fascia crea di ferentes capas 

interdependientes con va rias 

profundidades, de sde l a pi el ha sta e l 

periostio, f ormando una e structura 

mecano-metabólica tridimensional.  

Bajo estos conceptos podemos entender 

que la adecuación y reconformación del 

tejido conectivo constituyente d e la  

fascia, en el t ejido superficial 

“retinacula cut is”, puede s er una  gran 

alternativa pa ra a rmonizar e l e quilibrio 

de f uerzas e n l os t ejidos que  c onfieran 

como consecuencias m ejorías en las 

alteraciones que  s e p roducen como 

elementos del e nvejecimiento y 

constituyen signos vi sibles de l mis mo. 

Se es tablece ent onces l a apl icación de 

los conceptos biomecánicos a di ferentes 

modalidades terapéuticas para conseguir 

la modi ficación estructural de  los  

tejidos, y de ntro de  e llas e l esquema 

terapéutico que se propone.  

VPA T echnique c onsiste e n l a 

aplicación de activos que contribuyan al 

reforzamiento y reconformación de un  

tejido c onectivo i ntegral que  t rabaja 

específicamente l os el ementos 

estatigráficos superficiales. Para el lo se 

utilizan tres di sposiciones e n la 

administración de  p roductos, l os 

vectores, los  pi lares riostras y los  

anclajes, trabajando desde el  punt o 

físico c on m agnitudes vectoriales que  

generaran un efecto t ensor, y 

magnitudes escalares, que  ba jo la 

conformación d e cove ctores r eforzaran 

las fuerzas antigravitacionales, teniendo 

en cuenta que  el t rabajo realizado por 

varias f uerzas es  l a s uma de l t rabajo 

realizado por cad a una  de  ellas. Los 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Original 

García-Guevara, V 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 
 

    

 

228 
Recibido: 9/06/2021 
Aprobado: 30/06/2021 
 
 

pilares o vigas r iostras son e lementos 

estructurales generalmente  que  une n 

dos o m ás c imientos con e l f in d e 

absorber l as pos ibles acci ones 

horizontales e vitando de  e sta f orma el 

desplazamiento hor izontal r elativo de  

uno r especto a  ot ro. P or s u pa rte, l os 

anclajes p ermitirán aumentar la 

resistencia y e stabilidad, e xpandiendo 

acciones m ecánicas e jerciendo presiones 

laterales que  l o fijan, accionando c omo un  

soporte.  

Con e l e stablecimiento de planos 

cartesianos se pr ocederá a l m arcaje de  los 

planos de  a plicación tomando s iempre 

como base reparos an atómicos. De es ta 

manera se establecen (Fig 1):  

a) Ejecución de líneas vectoriales. 

b) Posicionamiento de  m agnitudes 

escales pa ra l a conf ormación de 

anclajes. 

c) Incorporación de  r iostras para 

establecimiento de f uerzas de  

estabilidad. 

 

 
Figura 1. Planificación planimétrica planar. 
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Una ve z e stablecido l os pl anos s e 

proyectan m agnitudes v ectoriales 3  a 4  

por campo, con la administración de 0,1 

ml por cada línea figura 2 

 

Figura 2. Distribución vectorial facial 

 

Se pr ocede al es tablecimiento de l os 
puntos de anclaje aplicando el producto 
a 3 m ilímetros de  p rofundidad e n 

magnitud escalar d e 0, 1 ml en cada 
punto figura 3. 
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Figura 3. Implantación de los puntos de aclaje. 

 

Por último, se e stablecen los pi lares 

como líneas opue sta a l a es tructura 

conformacional de  c onstitución de  

rítides o s urcos, a plicándose a  2  

milímetros de profundidad 0,04 ml de la 

solución figura 4. 
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Figura 4. Establecimiento de pilares faciales. 

 

De es ta m anera s e establecen fuerzas 

que c ontribuyan a  a umentar l a 

capacidad de r esistencia cut ánea, 

incrementando la s íntesis y apropiada 

disposición de  t ejido c onectivo 

trabajando en la r estauración de l a 

arquitectura conf ormacional y d e 

interconexión de tejidos.  

Este procedimiento se lleva a cabo por 3 

a 4 sesiones l as cuales s e realizan cada 

15 dí as e n l a c onstitución de  un c iclo 

terapéutico, el cual puede ser reaplicado 

cada 6 a 8 meses en r elación a l as 

indicaciones que  e stablezca el  

profesional y l as n ecesidades de l 

paciente.  

Valoración d e E ficacia y S eguridad 

de la Técnica 

Se llevó una  va loración pr ospectiva 

para l a va loración de l a t écnica pa ra l o 

cual f ueron reclutadas 5 6 pacientes, 42 

femeninos y 14 m asculinos, e n e dades 

comprendidas e ntre 45 a 75 a ños, s in 

antecedentes i mportantes de  pa tologías 

sistémicas ni dermatológicas, los cuales 

no ha bían r ealizado pr ocedimientos 

estéticos e n los úl timos 6 meses y no 
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referían antecedentes de  apl icación de 

rellenos no r eabsorbibles a  ni vel f acial 

en ni ngún m omento de  s u vi da. S e 

procedió a un a evaluación c ompleta 

física y a l a f irma de l c onsentimiento 

informado. El estudio se llevó a cabo de 

Octubre a  D iciembre del 2019. S e 

evaluó la ef icacia de l t ratamiento a 

través de l establecimiento del G AIS a 

los 30, 60, 90 y 1 20 dí as y s e 

establecieron parámetro de  va loración 

de ef ectos s ecundarios de  fo rma 

inmediata ( primeras 72 hor as) y a l os 

tres meses de aplicación.  

Se ej ecutaron 3 sesiones de  apl icación 

cada 15 días pa ra cada paciente de t al 

forma de constituir un ciclo terapéutico. 

Se ut ilizó un pr oducto constituido por  

ácido hi alurónico d e a lto pe so 

molecular a l 15% , glicerol, manitol y 

ácido pantoténico. Se establecieron l as 

dosis de  a plicación s egún e l e squema 

establecido anteriormente como 

observamos e n l a f igura 5.  

 
Figura 5. Evaluación de la secuencia de aplicación del VPA. 
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Figura 6. Porcentaje de efectos secundarios 

 

DISCUSIÓN 

La mayoría de las alteraciones cutáneas 

inducidas a cons ecuencia de  l os años  

vividos r esultan de un a c ombinación 

de factores endógenos y e xógenos, las 

cuales suelen afectar el  g rosor 

epidérmico (16), la estructura y l a 

pigmentación (17), a sí c omo l a 

morfología y mic roestructura d e 

estructuras m ás pr ofundas. Se ha  

informado por ejemplo del agotamiento 

de l a f ibrilina y l a e xpresión r educida 

del c olágeno t ipo V II e n l a uni ón 

dermoepidérmica, lo qu e pos iblemente 

contribuya a l a f ormación de 

depresiones dérmicas entre otros signos 

(18). Además, se ha demostrado que en 

la dermis de la piel envejecida expuesta 

al s ol pr esenta una  a cumulación 

anormal de  f ibras el ásticas ( elastosis 

solar), a sí como una  distribución de  

colágeno más es casa (19) y un 

contenido r educido de  c olágeno t ipo 

I. Por el  contrario, la piel enve jecida 

protegida por el sol muestra una matriz 

extracelular at rófica, cel ularidad 

15
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disminuida (especialmente en términos 

de f ibroblastos) (20), y menos f ibras de  

colágeno y elásticas. Estos cambios dan 

como resultado características 

macroscópicas visibles que caracterizan 

el f enotipo de l a pi el en vejecida, como 

un g rosor r educido, s equedad, c ierta 

pérdida de  el asticidad (21), y líneas de  

expresión para áreas pr otegidas po r el  

sol, a sí c omo l axitud, a spereza, 

pigmentación irregular, mayor 

fragilidad y rítides más profundas en el 

tejido fotodañado.   

  
 

Figura 7. Efectos comparativos y evaluables clínicamente 

La valoración realizada en los pacientes 

estudiados pone de m anifiesto que  l a 

técnica y aplicación de un producto 

adecuado logran tener m uy bu ena 

efectividad con carencia de  e fectos 

indeseables de  i mportancia, l o que  

permite es tablecerlo com o un 

procedimiento s eguro. En relación al 

beneficio terapéutico desde los primeros 

30 dí as s e puede observar un e fecto de  

mejoría de  s ignos d e enve jecimiento 

cutáneo estableciendo buenos efectos en 

el 39,29%  de  l a muestra t ratada. De 

igual m anera s e pue de obs ervar que  
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luego de l a t ercera apl icación se 

consigue elevar l os va lores de  ef icacia 

al 89,29% , c onservándose e fectos 

similares a los 120 días de valoración.  

En r elación a  l os e fectos s ecundarios 

son l eves y no  requirieron de  ni ngún 

tipo de  i ntervención, r esolviéndose de  

manera espontánea.   

La ej ecución de l a t écnica pe rmite al  

profesional aprovechar el mecanismo de 

acción de  l os a ctivos con e l f in de  

modular l as c ondiciones bi omecánicas 

de los tejidos integrados de la piel y con 

ello crear fuerzas qu e m ejoran l a 

tonicidad y  f irmeza trayendo c omo 

consecuencia una disminución de signos 

presentados.  

En e l c aso pa rticular de l pr oducto 

escogido para l a realización de l a 

técnica pod ríamos de cir que  el  ácido 

hialurónico ha de mostrado a t ravés d e 

análisis cuantitativo de r eacción en 

cadena de  pol imerasa c on transcriptasa 

inversa, a nálisis de  e nsayo 

inmunoabsorvente l igado a  enzimas y 

corroboración histológica que  

incrementa l a e xpresión de 

procolágenos I, III, IV y VII y aumenta 

los depósitos de colágeno t ipo I y Tipo 

III en la pi el. Además e ste act ivo tiene 

igualmente l a capacidad de aumentar 

significativamente l a expr esión del g en 

de l a elastina y p roteínas de  l a pi el, 

incrementando a sí mis mo la ex presión 

del g en de f ibrilina-1 y ve rsican, que  

son fundamentales para el ensamblaje y 

la integración funcional de las fibras de 

elastina en la m atriz e xtracelular ( 22, 

23). Por su parte el glicerol, el manitol y 

el ácido pantoténico permiten estabilizar 

la m olécula de  áci do h ialurónico y  

disminuir s u de gradación por  a ctividad 

de l as es pecies reactivas de ox ígeno, 

consiguiendo un a m ayor pe rmanencia 

en el tejido.  
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Figura 8. Efectos comparativos y evaluables clínicamente en el tercio inferior. 

 

En relación al sistema integrado es bien 

conocido l os c ambios que  oc urren a 

nivel de  l a pi el en  s us as pectos 

biomecánicos, l o que  e stá i nfluenciado 

de a lguna m anera por  el gr osor y l a 

composición de l t ejido. O torgar y 

conferir al tejido conectivo su capacidad 

de m odular y conseguir un e fecto d e 

restructuración y de nsificación 

contribuye a  c ambios f ísicos que  

permiten restablecer car acterísticas 

importantes de  l a pi el que  s e v an 

perdiendo en el proceso de envejecer.  

La m atriz ex tracelular dé rmica ( MEC) 

proporciona f uerza y elasticidad a l a 

piel. La uni ón d e l os f ibroblastos a  l as 

fibrillas de  col ágeno genera f uerzas 

mecánicas que  r egulan l a m orfología y 

función c elular. Con el enve jecimiento, 

la fragmentación del colágeno reduce la 

unión de fibroblastos-ECM y las fuerzas 

mecánicas, lo que da como resultado la 

contracción de  l os f ibroblastos y una  

función reducida, incluida la producción 

de colágeno. Al mejorar en gran medida 

al m ejorar el  s oporte e structural de  l a 

matriz extracelular podemos revertir los 

cambios i ndeseables com o 

consecuencia de  l a eda d. Se ha  

demostrado que  el s oporte m ecánico 

mejorado del ECM también estimula la  

proliferación de fibroblastos, expande la 

vasculatura y aum enta el g rosor 

epidérmico (24). Se d ebe t ener en  

cuenta qu e los f ibroblastos e n l a pi el 

humana e nvejecida c onservan s u 

capacidad de  activación f uncional, que  
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se r estaura al  m ejorar el  s oporte 

estructural del tejido conectivo.  

CONCLUSION 

La aplicación de  p roductos que  puedan 

incidir s obre la  restitución del te jido 

conectivo a t ravés de  es ta t écnica 

demuestra l a c onformación de  

estructuras qu e s e r elacionan con la 

restitución de condi ciones f ísicas y 

mecánicas de la piel. La administración 

bajo un sistema a lgorítmico busca 

establecer s istemas de  recuperación en 

las á reas que  pr oporcionan l a m ayor 

contracción y sostén del tejido y de esa 

manera c ontribuir a  l os e fectos 

benéficos. Queda una  pue rta abierta 

para s eguir ex perimentando con la 

forma de  apl icación propuesta pa ra 

avanzar en la de mostración de l os 

posibles c ambios e xperimentados e n 

esta primera serie de pacientes.  
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RESUMEN 

La senescencia celular es un mecanismo de respuesta frente a elementos nocivos, consiste en 

la detención de las divisiones celulares; por lo cual la célula permanece viable y el daño sufrido 

no es transmisible a las siguientes generaciones; sin embargo, la evidencia actual indica que 

este tipo de células son más predominantes en tejidos de individuos con mayor edad biológica 

y la presencia de ciertos marcadores que expresan daño molecular plantea como objetivo 

contestar la siguiente pregunta de investigación: ¿la senescencia celular promueve el 

envejecimiento biológico? Se llevó a cabo una revisión de alcance “Scoping review” con base 

a la guía de extensión de la declaración PRISMA y con las pautas del Instituto Joanna Briggs 

para la realización revisiones sistemáticas de alcance, empleando las bases de datos PubMed, 

Scopus y Google Scholar, se seleccionaron los artículos publicados en los últimos 5 años, En 

los criterios de inclusión, se aceptaron todos los tipos de estudios posibles publicados en el 

idioma inglés con fechas entre el 30 noviembre de 2019 hasta el 01 de enero de 2021, la 

búsqueda arrojó 579 artículos, que luego de su respectiva revisión fueron seleccionados 52. De 

https://orcid.org/0000-0002-0147-0456
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estos artículos seleccionados (42) se identificaron como estudios documentales de los cuales 

(40) eran artículos de revisión y (2) emplearon bases de datos provenientes de estudios previos; 

(11) eran estudios experimentales de los cuales (5) eran estudios in vivo y (6) in vitro. Debido 

a los múltiples factores celulares y bioquímicos involucrados, se requiere de más datos para 

inferir una asociación directa de causalidad del envejecimiento sobre los tejidos. 

PALABRAS CLAVES: Senescencia Celular, Biomarcadores, Envejecimiento celular, 

Inmunosenescencia. 

 

DOES CELLULAR SENESCENCE PROMOTE BIOLOGICAL AGING?       

SCOPING REVIEW  

 

ABSTRACT 

Cellular senescence is a response mechanism against damage elements, it consists in the arrest 

of cell divisions; Therefore, the cell remains viable and the damage suffered is not transmissible 

to subsequent generations, however, current evidence indicates that this kind of cells is more 

predominant in tissues of individuals with greater biological age and the presence of certain 

markers that express molecular damage, this aims to answer the following research question: 

does cellular senescence promote biological aging? A scoping review was carried out based on 

the extension guide of the PRISMA statement extension guide and with the Joanna Briggs 

Institute guidelines for systematic scoping review, using the PubMed, Scopus and Google 

Scholar databases. Articles published in the last 5 years were selected. the inclusion criteria 

include all types of possible studies published in English with dates between November 30, 

2019 and January 1, 2021, the search yielded 579 articles of which 53 were selected after their 

respective review. These selected articles show that (41) were identified as documentary 

studies of which (39) were review articles and (2) used databases from previous studies; (11) 

were experimental studies of which (5) were in vivo and (6) in vitro studies. Due to the multiple 
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cellular and biochemical factors involved, more data is required to infer a direct causal 

association of aging on tissues.  

KEYWORDS: Cellular senescent, Biomarkers, Cellular aging, Inmunosenescence. 

 

1. INTRODUCCIÓN  

 

El desarrollo de la vida desde el nacimiento 

hasta la adultez involucra distintos 

mecanismos que pueden ser descritos con 

cierta exactitud en la literatura actual; sin 

embargo, las bases biológicas del estado de 

declive del organismo, conocido como 

envejecimiento, sigue siendo una de las 

mayores preguntas de la ciencia sin 

respuesta; pudiendo deberse esto, a la 

innumerable cantidad de factores, 

señalizaciones celulares y moleculares 

involucrados que actúan con cierta sinergia, 

por lo que, la tarea de identificar y 

correlacionar resulta compleja(1–4). No es 

de extrañar entonces; que no exista una, 

sino varias teorías que tratan de explicar las 

causas de este fenómeno; desde el 

equilibrio que puede existir con el gasto 

energético de una célula, el estado de las 

células madres, la longitud de los telómeros 

que puede acortarse con cada división 

celular, hasta aquellas que sostienen que la 

longevidad está condicionada a una 

expresión genética (1,5).  

 

No obstante, es posible que el 

envejecimiento esté asociado a una 

consecuencia de las respuestas celulares 

ante estímulos del medio, al ser estos 

nocivos y dependiendo del grado de estrés 

al que están sometidas, las células tienen 

tres posibles respuestas: reparación, muerte 

o senescencia. La senescencia involucra 

mecanismos que provocan un estado de 

pérdida estable celular y eventualmente, la 

detención de las divisiones mitóticas, por lo 

cual, la célula permanece viable, pero no 

puede transmitir el daño que ha sufrido a la 

siguiente generación; en este sentido, lo 

realmente interesante es que estas células 

son más predominantes en individuos con 

mayor edad biológica, ya que suelen 
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permanecer en los tejidos. Éste último 

punto abre un debate sobre sí los 

mecanismos asociados a la senescencia 

están involucrados o no en el 

envejecimiento(3,6–8). 

 

La senescencia implica diversos 

cambios morfológicos y bioquímicos en las 

células; asimismo, se pueden establecer 

ciertas relaciones con mecanismos 

asociados a la senescencia como aquellos 

intervinientes en la longitud de los 

telómeros, el estrés oxidativo e inclusive la 

inflamación. En la actualidad la 

interpretación de estos factores y su papel 

en el envejecimiento se hace con base a 

biomarcadores de senescencia, los cuales, 

para darle validez científica, deben ser 

utilizados en conjunto, lo que permite 

identificar dichas células en un tejido (5,9–

12). 

 

Se puede notar como distintas áreas 

del conocimiento suman esfuerzos con el 

fin de esclarecer los mecanismos asociados 

a este fenómeno, y es  por esto que está 

disponible una  gran cantidad de 

información disponible que trata de aportar 

respuestas desde diversos puntos de vista, 

por lo tanto, existen diversas teorías e 

información discordante; por lo tanto, 

desde un enfoque exploratorio, esta 

revisión de alcance ofrece un aporte 

novedoso a la literatura sobre la 

comprensión de la senescencia celular y su 

relación con el envejecimiento biológico,  

con el objetivo de abordar la siguiente 

pregunta de investigación: ¿la senescencia 

celular promueve el envejecimiento 

biológico? Para alcanzar este objetivo, los 

trabajos seleccionados según criterios de 

inclusión y exclusión se ordenaron para su 

análisis siguiendo un enfoque narrativo, 

que se describe en las siguientes secciones.  

 

2. MATERIALES Y MÉTODOS 

 

2.1 Tipo y diseño del estudio 

Este estudio según la clasificación dada por 

Hernández, Fernández y Baptista (13) tuvo 

un alcance exploratorio con un diseño no 

experimental; transeccional, descriptivo. El 

desarrollo de este estudio estuvo basado en   

la guía de extensión de la declaración 
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PRISMA (Preferred Reporting Items for 

Systematic Reviews and Metannalyses), 

PRISMS-ScR (14) publicada en 2018 y con 

la guía del Instituto Joanna Briggs para la 

realización revisiones sistemáticas de 

alcance(15) 

 

2.2 Estrategia de búsqueda 

La búsqueda fue realizada de 

manera independiente, el ultima la 

búsqueda fue realizada hasta enero 2021.  

La estrategia de búsqueda estuvo limitada a 

los últimos 5 años (desde noviembre 2015 

hasta enero 2021), utilizando los términos 

en español para Scholar Google y en inglés 

para las bases Pubmed/Medline/NCBI y 

Scopus. En la tabla 1 se observa la 

estrategia de búsqueda utilizada y operador 

booleano empleado (“AND” / “Y”). 

 

Tabla 1: Palabras clave empleadas en cada base de datos 

 

 

 

Pubmed/Medline/NCBI cellular senescence AND biological aging AND b galactosidase / 

celular senescence AND biologicalaging AND Senescent secretory 

phenotype/ cellular senescence AND biological aging AND DNA 

Damage/ Cellular senescence AND biological aging AND 

Telomere attrition/ Cellular senescence AND biological aging AND 

telomerase/ Cellular senescence AND biological aging AND 

biomarkers/ Cellular senescence AND biological aging AND stress 

oxidative/ Cellular senescence AND biological aging AND 

Immunosenescence 

 

Google scholar cellular senescence AND biological aging /B galactosidase AND 

Senescent secretory phenotype/ DNA Damage AND Telomere 

attrition/ telomerase AND biomarkers AND Immunosenescence 

Scopus cellular senescence AND biological aging AND DNA Damage/ 

cellular senescence AND biological aging AND Telomere attrition/ 

cellular senescence AND biological aging AND telomerase 
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2.3 Criterios de inclusión y exclusión del 

estudio 

En los criterios de inclusión, se aceptaron: 

1. Artículos que evalúen la senescencia 

celular, 2. Estudios in vitro, in vivo y 

revisiones documentales publicados en el 

idioma inglés, 3. Estudios publicados con 

fechas entre el 30 noviembre de 2015 hasta 

el 01 de enero de 2021. Los criterios de 

exclusión fueron: aquellos artículos 

duplicados, estudios irrelevantes, 

manuscritos, cartas al editor, comentarios 

de especialistas, y artículos no revisados. Es 

importante destacar que no se encontró una 

revisión de alcance “Scoping review” en 

español en los últimos 5 años sobre este 

tema, por lo que sólo se logró incluir 

artículos en inglés. 

 

2.4 Tratamiento de los datos 

Se creó una planilla para recopilar datos en 

el software Microsoft Office Excel 2013 

(Microsoft Corporation, Redmond, 

Washington, EE. UU.) Para la extracción de 

datos fue clasificado de acuerdo al año de 

publicación, fuente, tipo y objeto de 

estudio, principales aportes, además, fueron 

clasificados de acuerdo a su rigurosidad 

metodológica y relevancia para el estudio. 

 

3. RESULTADOS 

 

3.1. ESTUDOS SELECCIONADOS 

En la figura 1 pueden observarse las 

diferentes etapas de esta revisión.  La 

búsqueda identificó 7575, fueron 

eliminados los artículos repetidos, 

quedando solo 579 artículos que 
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posteriormente fueron analizados por sus 

títulos y resúmenes para su selección. 

Considerando los criterios de inclusión y 

exclusión se eligieron 52 artículos, las 

características de estos están la figura 2.  Un 

total de 41 estudios que emplean fuentes 

secundarias (artículos de revisión y 

artículos que utilizaron bases de datos 

provenientes de estudios previos); en 

cuanto a estudios experimentales se 

seleccionaron un total de (11) (estudios in 

vivo e in vitro). En las tablas 2, 3 y 4 se 

presentan los estudios con mayor 

relevancia, debido a su rigurosidad 

metodológica, se considera que los 

resultados y conclusiones representan un 

aporte importante al desarrollo del tema. 
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Figura 1.  Etapas de la investigación. 
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Figura 2 Distribución de los estudios. 

Tabla 3. Estudios in vitro 

Autor Diseño del 

estudio 

Objetivo Número de muestra Principal aporte 

 

 

 

Lee S. y 

cols (18) 

 

 

 

Experimental 

 In vitro 

 

Examinar las 

asociaciones entre el 

microbioma intestinal 

y las características 

del envejecimiento y 

la inmunidad. 

 

165 muestras fecales 

recolectadas y una 

submuestra de 345 muestras 

de sangre para secuenciar 

ARN 

 

Las bacterias intestinales 

pueden influir en los 

mecanismos fisiológicos 

subyacentes a una amplia 

gama de enfermedades 

relacionadas con la edad y 

fenotipos biológicos. 

 

 

 

Schafer 

M. y cols 
(6) 

 

 

 

Experimental 

In vitro 

 

Determinar si el 

SASP circulante 

puede ser empleado 

como un biomarcador 

de 

envejecimiento/riesgo 

médico 

 

Cultivos celulares de 

fibroblastos, preadipocitos, 

mioblastos y células 

epiteliales humanas 

 

El SASP circulante puede 

servir como un biomarcador 

candidato clínicamente útil 

de la salud relacionada con 

la edad y una poderosa 

herramienta para estudios 

intervencionistas en 

humanos 
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 Tabla 2 Estudios in vivo 

 

 

 

 

 

 

 

Alibhai 

FJ. y cols 
(9) 

 

 

 

Experimental 

In vitro 

 

Describir los cambios 

que ocurren en las 

vesículas 

extracelulares 

plasmáticas durante 

el envejecimiento 

 

Muestras sanguíneas de 

ratones jóvenes (3 meses) y 

ancianos (18-21 meses) 

 

Las células senescentes 

contribuyen a cambios en 

las vesículas extracelulares 

plasmáticas con la edad, por 

lo que se sugiere que las 

células senescentes pueden 

afectar de manera general 

todo el organismo 

 

Autores 

 

Diseño 

 

Objetivo 

 

Número de 

muestra 

 

Principal aporte 

 

 

 

 

 

 

Rentscher 

K. y cols  
(16) 

 

 

 

 

 

Experimental 

Estudio clínico 

longitudinal 

 

Determinar el efecto 

amortiguador del 

estrés psicosocial en 

dos vías biológicas 

de envejecimiento la 

señal de senescencia 

celular p16INK4a 

(CDKN2A) y las 

vías de control de la 

transcripción 

activadas bajo estrés 

celular  

 

 

 

70 adultos de 40 

parejas 

heterosexuales 

procedente de 

Los Ángeles 

entre el 2009 y el 

2012 

 

 

 

Los hallazgos identifican la 

cercanía de la relación como 

un factor protector que puede 

amortiguar el impacto del 

estrés en las vías del estrés 

celular y la senescencia 

 

 

Chu X. y 

cols (17) 

 

Experimental 

Estudio clínico 

de una sola 

intervención 

 

Determinar si un 

shock hemorrágico 

conlleva a una 

respuesta de 

senescencia aguda 

 

 

6 ratas de edad 

madura 

 

La senescencia observada es 

necesaria para mantener la 

homeostasis del tejido después 

de la lesión. 
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Autor Diseño del 

estudio 

Objetivo Número de muestra Principal aporte 

 

 

 

Lee S. y 

cols (18) 

 

 

 

Experimental 

 In vitro 

 

Examinar las 

asociaciones entre el 

microbioma intestinal 

y las características 

del envejecimiento y 

la inmunidad. 

 

165 muestras fecales 

recolectadas y una 

submuestra de 345 muestras 

de sangre para secuenciar 

ARN 

 

Las bacterias intestinales 

pueden influir en los 

mecanismos fisiológicos 

subyacentes a una amplia 

gama de enfermedades 

relacionadas con la edad y 

fenotipos biológicos. 

 

 

 

Schafer 

M. y cols 
(6) 

 

 

 

Experimental 

In vitro 

 

Determinar si el 

SASP circulante 

puede ser empleado 

como un biomarcador 

de 

envejecimiento/riesgo 

médico 

 

Cultivos celulares de 

fibroblastos, preadipocitos, 

mioblastos y células 

epiteliales humanas 

 

El SASP circulante puede 

servir como un biomarcador 

candidato clínicamente útil 

de la salud relacionada con 

la edad y una poderosa 

herramienta para estudios 

intervencionistas en 

humanos 

 

 

 

Alibhai 

FJ. y cols 
(9) 

 

 

 

Experimental 

In vitro 

 

Describir los cambios 

que ocurren en las 

vesículas 

extracelulares 

plasmáticas durante 

el envejecimiento 

 

Muestras sanguíneas de 

ratones jóvenes (3 meses) y 

ancianos (18-21 meses) 

 

Las células senescentes 

contribuyen a cambios en 

las vesículas extracelulares 

plasmáticas con la edad, por 

lo que se sugiere que las 

células senescentes pueden 

afectar de manera general 

todo el organismo 
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Autor Diseño del 

estudio 

Objetivo Número de muestra Principal aporte 

 

 

 

Lee S. y 

cols (18) 

 

 

 

Experimental 

 In vitro 

 

Examinar las 

asociaciones entre el 

microbioma intestinal 

y las características 

del envejecimiento y 

la inmunidad. 

 

165 muestras fecales 

recolectadas y una 

submuestra de 345 muestras 

de sangre para secuenciar 

ARN 

 

Las bacterias intestinales 

pueden influir en los 

mecanismos fisiológicos 

subyacentes a una amplia 

gama de enfermedades 

relacionadas con la edad y 

fenotipos biológicos. 

 

 

 

Schafer 

M. y cols 
(6) 

 

 

 

Experimental 

In vitro 

 

Determinar si el 

SASP circulante 

puede ser empleado 

como un biomarcador 

de 

envejecimiento/riesgo 

médico 

 

Cultivos celulares de 

fibroblastos, preadipocitos, 

mioblastos y células 

epiteliales humanas 

 

El SASP circulante puede 

servir como un biomarcador 

candidato clínicamente útil 

de la salud relacionada con 

la edad y una poderosa 

herramienta para estudios 

intervencionistas en 

humanos 

 

 

 

Alibhai 

FJ. y cols 
(9) 

 

 

 

Experimental 

In vitro 

 

Describir los cambios 

que ocurren en las 

vesículas 

extracelulares 

plasmáticas durante 

el envejecimiento 

 

Muestras sanguíneas de 

ratones jóvenes (3 meses) y 

ancianos (18-21 meses) 

 

Las células senescentes 

contribuyen a cambios en 

las vesículas extracelulares 

plasmáticas con la edad, por 

lo que se sugiere que las 

células senescentes pueden 

afectar de manera general 

todo el organismo 
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Autor Diseño Objetivo Número de muestra Principal aporte 

 

 

 

Tuttle C. y 

cols (19) 

 

Documental, 

revisión 

sistemática, 

metaanalisis 

 

Evaluar la 

evidencia actual 

acerca de las 

células senescentes 
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tejido humano 

envejecido 
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La magnitud de la 
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entre tejidos, dentro de 
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relevancia 

demostrada y 
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edad. 
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un fenotipo senescente 
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incluidas las miofibras 

esqueléticas 
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documental 

 

Describir el 

estado de desarrollo 

de terapias contra la 

senescencia celular 

para uso humano 

 

 

 

128 artículos 

las estrategias para 

reducir o eliminar la 

carga de las células 

senescentes o sus 

productos tienen el 

potencial de impactar en 

múltiples resultados 

clínicos con una sola 

intervención 
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cols (22) 
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documental 

 

Explicar la 

naturaleza 
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p53, los telómeros 

y otros mecanismos 
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envejecimiento y el 
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49 artículos 

 

El "envejecimiento 

acelerado" puede ser 

causado por el cáncer y su 

tratamiento 
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documental 

 

Describir los 

factores que afectan 

la longitud de los 

telómeros en las 

células humanas y 

su relación con 

variables como el 

 

 

 

 

 

89 artículos 

 

Es probable que la 

contaminación, el 

aumento de los procesos 

de inflamación y el estrés 

oxidativo en la edad 

adulta puedan acelerar el 
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3.2. SENESCENCIA Y 

ENVEJECIMIENTO BIOLÓGICO 

 

El envejecimiento es un proceso universal e 

intrínseco, que según criterio de algunos 

autores, comienza después del nacimiento y 

se mantiene durante el desarrollo de la vida 

(18, 1-3), se caracteriza por la pérdida 

progresiva de las capacidades y las 

funciones de los órganos, tejidos, e 

inclusive, de las moléculas bioformativas 

conforme transcurre el tiempo (23-12). Las 

manifestaciones del proceso de 

envejecimiento incluyen la disminución del 

cabello, aumento de la susceptibilidad a las 

infecciones, mayor riesgo de insolación o 

hipotermia, cambios músculo-esqueléticos 

y en la piel, siendo este último el signo más 

evidente, ya que, se torna flácida, 

hipercrómica, con pérdidas de brillo, 

turgencia y presencia de depresiones 

dérmicas (1, 24).  Estudios relacionan a este 

fenómeno con la respuesta al estrés, el 

aumento del desequilibrio homeostático 

(22, 6, 6, 24, 25), también se evidencia la 

relación del envejecimiento con patologías 

crónicas, cardiovasculares, metabólicas y 

neurodegenerativas (3, 11, 22), que en 

última instancia conducen a la insuficiencia 

de los órganos y a la muerte (5, 25, 26)  

siendo evidente en todos los seres vivos y 

especialmente en los humanos (6, 7, 13).  

 

A pesar de presentarse como un proceso 

natural existe un estado alterado que se 

denomina envejecimiento acelerado. Dicha 

alteración puede ser producto de un 

desequilibrio genético o inducido, ya que, 

la compilación de pruebas apoya la 

hipótesis de que el cáncer y sus 

tratamientos (quimioterapia y 

radioterapia), además de factores 

sexo, variaciones 

ambientales y 

hormonales 

desgaste de la longitud de 

los telómeros 
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asociados como disfunción de la 

enzima telomerasa e isoformas de p53 

causan un envejecimiento acelerado, 

afectando la longitud de los 

telómeros, especialmente en las 

células madre hematopoyéticas (8, 9, 

27, 28 29), entre otros efectos. El 

envejecimiento tanto en su patrón 

normal como el acelerado conduce a un 

aumento progresivo de los niveles de 

morbilidad y mortalidad hacia el fin de la 

vida y ejerce en consecuencia, una 

importante carga a la sociedad y a la 

economía mundial (22, 24, 30).  

 

La comprensión de este fenómeno requiere 

de la intervención de diversas áreas del 

saber que, en conjunto, logren dilucidar los 

complejos mecanismos que se encuentran 

detrás del proceso de envejecimiento 

basado en la célula (1, 6). Son diversas las 

teorías que tratan de explicar este 

fenómeno, siendo una de las primeras la del 

soma desechable, la cual expone que la 

vida mantiene un equilibrio en la inversión 

de sus recursos energéticos, entre el 

mantenimiento de sí misma mediante 

procesos de reparación y los que se 

requieren para la procreación, esta se 

produce cuando el cuerpo invierte más de 

su energía para la reparación somática, lo 

que conduce a la muerte de las células (6); 

asimismo, la teoría de las mutaciones 

somáticas, sugiere que la acumulación de 

mutaciones del ADN puede conducir a la 

tumorogénesis y a la senescencia (6). 

 

Otras teorías aluden cambios del 

metabolismo, como lo es la teoría de los 

radicales libres y la hipótesis de la tasa de 

vida; la cual, trata de que el estrés oxidativo 

es uno de los factores más importantes del 

envejecimiento (5). Esto coincidió con la 

idea de que las especies con una alta tasa 

metabólica, envejecen más rápido y tienen 

una vida más corta. Describe a la 

senescencia como un resultado del 

consumo de energía. Estas dos hipótesis se 

basan en la generación de mayor cantidad 

de  radicales de oxígeno, llamados Especies 

Reactivas de Oxígeno (ROS por sus siglas 

en inglés), que provocan deterioros 

importantes en la célula y sus 

constituyentes, éstos se han relacionado con 
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daños causados por  radiaciones 

ultravioleta, el impacto de diferentes 

longitudes de onda,  agentes tóxicos 

ambientales, el fallo inherente y progresivo 

de las vías de respuesta al daño, por lo cual, 

se hace evidente que el fracaso de la 

reparación de estos daños puede conducir al 

acortamiento de la vida útil de las células 

involucradas ( 6, 7, 6, 11, 30).  

 

Se ha tratado también de explicar el 

envejecimiento a través de los cambios 

genéticos y de la inestabilidad de las 

principales biomoléculas formativas (ADN, 

ARN, proteínas, carbohidratos y lípidos), 

esta se conoce como la teoría del daño del 

envejecimiento (DamAging). Se considera 

que esos daños son los principales factores 

causantes de las alteraciones y 

enfermedades relacionadas con la edad, y 

conducen a una disminución de la 

esperanza de vida y de la salud (1, 23, 31, 

32, 33). Se cree que las alteraciones 

ocasionadas en la síntesis de estas 

biomoléculas son la base de algunos de los 

cambios fisiológicos que se evidencian en 

los tejidos envejecidos (5, 11).  

 

Otros puntos de vista indican que todas las 

células están sujetas a desgaste y deben ser 

reemplazadas periódicamente para 

mantener la fisiología normal de los tejidos 

y órganos, por lo tanto, la disminución del 

número o función de las células madre, es 

uno de los marcadores claves del 

envejecimiento, lo que define las bases de 

la teoría de agotamiento de las células 

madre (23, 5). De esta manera se establece 

que la autofagia está involucrada en el 

envejecimiento de las células madre al 

impactar coordinadamente su metabolismo 

y los cambios epigenéticos (6, 30). Esta 

teoría se sustenta debido a la correlación 

que presenta la población de células madre 

envejecidas con función disminuida y la 

evidencia de daño en el ADN relacionado 

con la edad, exhibiendo un aumento en los 

niveles de p16INK4a (conocido como p16 

- proteína que controla la progresión del 

ciclo celular), (5, 25).  

 

El envejecimiento se ha tratado de explicar 

a través de otros mecanismos, como los 

hormonales (teoría del ciclo endocrino), 
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en los que se establece que dichas 

sustancias regulan este proceso, al declive 

del sistema inmune (teoría inmunológica), 

algunas teorías infieren que el 

envejecimiento sigue un calendario 

predeterminado donde la longevidad es una 

expresión genética y está a su vez, mediada 

por la senescencia y la alteración de la 

expresión de dichos genes, se establece así 

la teoría programada, mientras que su 

antítesis, la teoría cuasi-programada, 

sostiene que es un efecto secundario de los 

programas genéticos que determinan el 

crecimiento y el desarrollo en los primeros 

años de vida (6).  A pesar de que hay 

muchas teorías sobre las causas biológicas 

del envejecimiento se cree que la 

acumulación de daños moleculares 

aleatorios no reparados a lo largo del tiempo 

podría ser la causa principal del 

envejecimiento celular (34, 31). Debido a 

que todos los componentes moleculares son 

susceptibles de sufrir daños, incluidos el 

ADN, las proteínas, los lípidos y los 

orgánulos citoplasmáticos (6).  Por lo que 

se infiere que el envejecimiento es un 

fenómeno sistémico regulado por múltiples 

vías (9). 

 

Otros mecanismos a considerar están 

relacionados con la respuesta celular a los 

estímulos del medio; las células están 

constantemente sujetas a varios tipos de 

estrés y según el tipo de célula, la naturaleza 

y la intensidad del estrés, la respuesta 

celular estaría encaminada por una de las 

tres vías principales: la reparación, 

apoptosis, o la senescencia (3, 6, 7), es por 

ello que en esta revisión se hará especial 

énfasis en esta última vía.  

 

La senescencia es un estado celular de 

pérdida estable a largo plazo de la 

capacidad proliferativa, pero con la 

detención de la actividad y viabilidad 

metabólica normal, se da en las células que 

están expuestas a un alto estrés, pero aún en 

el rango subcitotóxico, y que no pueden 

reparar todos los daños causados por 

factores estresantes (8). 

 

Este mecanismo implica que el ciclo celular 

se detenga prematuramente, lo que conduce 
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a un cese irreversible de la proliferación, 

evitando así, que el daño se transmita a la 

siguiente generación, y esto se debe a que 

se promueve un cese de las divisiones 

mitóticas, la viabilidad y la actividad 

metabólica de las células afectadas (1-21, 

35). Este proceso contribuye al 

envejecimiento, en parte, a través de un 

cambio evidente en su morfología y 

función, que ha sido caracterizado y 

denominado Fenotipo Secretor Asociado a 

la Senescencia (SASP por sus siglas en 

inglés), (7,20, 26, 36-37, 38).  

 

3.2.1. MECANISMOS ASOCIADOS A 

LA SENESCENCIA   

 

Hayflick y Moorhead en 1961, 

descubrieron que a pesar de la accesibilidad 

de los factores de crecimiento, nutrientes y 

el espacio adecuados, los fibroblastos 

tienen un número limitado de divisiones 

celulares y que luego experimentan una 

pérdida permanente de proliferación celular 

y entran en un estado de senescencia 

replicativa (RS) o dependiente de los 

telómeros, ya que, se produce por 

replicación y por el acortamiento de los 

telómeros (3, 10, 9, 39, 40, 41); asimismo, 

se demostró que no solo se produce en los 

fibroblastos, sino también en todas las 

células somáticas (22, 6). Mientras que la 

senescencia inducida (IS) o no telomérica, 

es producida por daño al ADN, oncogenes, 

señales mitogénicas o estrés excesivo (3, 6, 

5, 42). 

Bajo esta premisa, la longitud de los 

telómeros es considerada como el "reloj 

molecular" de la senescencia, aunque este 

es un tema de debate, ya que la longitud 

telomeral predice de manera inconsistente 

la esperanza de vida y la muerte, otro punto 

en contra para la aseveración de “reloj 

molecular” es que no se ha podido 

esclarecer si el desgaste telomérico es 

causa, consecuencia o simplemente una 

coincidencia con el proceso de 

envejecimiento. Además, dichas 

mediciones muchas veces son sesgadas, 

debido a que los métodos establecidos 

miden cada parámetro con ligeras 

diferencias (10, 9, 11). 
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3.2.3. CAMBIOS MORFOLÓGICOS Y 

BIOQUÍMICOS DE LAS CÉLULAS 

SENESCENTES  

 

La senescencia celular en su respuesta al 

estrés exhibe cambios morfológicos y 

bioquímicos (21), la células aumentan de 

tamaño con múltiples núcleos y el 

citoplasma se vuelve prominente y 

vacuolado, además muestran patrones de 

tinción diferentes (5, 16, 31). Los cambios 

en la morfología celular se deben al 

aumento del contenido intracelular de ARN 

y proteínas, que es el resultado de la 

disminución de la renovación del ARN, la 

reducción de la degradación de las proteínas 

por vías mediadas por el proteosoma, la 

disociación del crecimiento celular de la 

división celular y el posible bloqueo de las 

células senescentes en la etapa G1 tardío 

(6). Algunas modificaciones exhiben la 

expresión de marcadores moleculares, 

como por ejemplo, la expresión del 

marcador β-galactosidasa asociada a la 

senescencia (SA-β-Gal, por sus siglas en 

inglés) y de los inhibidores de la cinasa 

dependientes de la ciclina, entre ellos p16 y 

p21 (8, 16, 39–41). 

  

El ADN mitocondrial (ADNmt), 

acumula una variedad de mutaciones y 

deleciones debido al declive de la 

función de este organelo, que aumentan 

con la edad (12, 36). Las mutaciones en 

el ADNmt, la senescencia, el declive 

relacionado con la edad en la función 

mitocondrial y el envejecimiento parecen 

ser el resultado de varias causas (12, 15, 16, 

21, 42). El ADN mitocondrial está sujeto a 

daño oxidativo (15, 16, 43), lo que impide 

la replicación macromolecular y la 

renovación de estos organelos (16, 43), por 

lo tanto, una disminución de la producción 

de energía celular con aumento de ROS es 

lo que confiere a las células un fenotipo 

envejecido, que en última instancia 

conduce a enfermedades degenerativas 

relacionadas con la edad (16, 43).  

 

También se debe indicar que, las células 

senescentes exhiben un secretoma de 

senescencia específico, que como se ha 

indicado en párrafos anteriores es 
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denominado  SASP (2, 5, 16, 19, 30, 34, 

37). El verdadero impacto microambiental 

de SASP y su composición varía en función 

de los tipos de tejidos y células, lo que 

refuerza la detención del ciclo celular; 

asimismo, la literatura demuestra que este 

fenotipo amplifica las respuestas 

inmunitarias innatas (15, 16, 25, 30, 32, 44). 

 

3.2.4. ACORTAMIENTO DE LOS 

TELÓMEROS 

 

Los telómeros son secuencias ADN 

repetitivo no codificante, que cubren el 

extremo de las cromátides de los 

cromosomas, con el fin de proteger el ADN 

de la degradación o recombinación y, por 

consiguiente, mantener la estabilidad 

genómica (13, 26, 29, 33, 37).  Se puede 

decir que estos deciden el máximo de vida 

funcionalmente activa de una célula, 

porque cada vez que una célula se divide se 

pierden muchas repeticiones (entre 50 a 200 

pb), acortándose los telómeros (2, 20, 23, 

24, 26, 29, 45), lo cual conlleva a que este 

alcance la longitud crítica y sea 

disfuncional, lo que desencadena la 

respuesta del daño del ADN (DDR por sus 

siglas en inglés) o dando lugar a la muerte 

de la célula (10, 18, 46, 47). 

 

Este punto se explica mejor debido a la 

incapacidad de la ADN polimerasa para 

replicar los extremos del ADN, el telómero 

se erosiona con cada replicación celular, lo 

que se denomina "el problema de la 

replicación final" (13, 22, 23, 26, 28). Este 

fenómeno hace que los telómeros alcancen 

la longitud crítica y sean disfuncionales, lo 

que desencadena un DDR, estas señales 

permiten a las células identificar daños 

moleculares como roturas de la doble 

cadena, y en consecuencia, detener la 

progresión del ciclo celular e inducir la 

senescencia; el acortamiento progresivo de 

los cromosomas ocurre durante la 

replicación celular y se observa con el 

envejecimiento (7, 10, 14, 18, 24, 26, 29, 

37, 39, 40, 46, 47). 

 

En otro sentido, las lesiones que impiden la 

replicación de los telómeros pueden causar 

una acumulación de ADN monocatenario 

no replicado y se manifiestan como focos 
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multiteloméricos en los extremos de las 

cromátides, lo que se denomina telómeros 

frágiles (5, 6, 18).  La fragilidad de los 

telómeros surge de las lesiones del ADN 

que colapsan o detienen la progresión de la 

horquilla de replicación, respectivamente. 

Cuando la horquilla de replicación del 

ADN se enfrenta a  las SSB – (single-

stranded DNA binding proteins o proteínas 

ligantes de ADN de cadena sencilla), puede 

causar el colapso de la horquilla, resultando 

en una ruptura de la doble cadena (24). Por 

lo que su relación con la senectud se 

produce cuando las células terminan 

teniendo telómeros críticamente cortos a 

través de un proceso que puede implicar la 

pérdida de la estructura del bucle t y al 

"destape" debido a la pérdida de proteínas 

protectoras (15, 16, 25). Esos telómeros sin 

tapar son reconocidos por los puntos de 

control del ciclo celular como un daño al 

ADN, lo que causa la detención del ciclo 

celular (5).  

 

3.2.5. ESTRÉS OXIDATIVO 

 

Distintos autores describen que el daño 

oxidativo del ADN acelera el 

acortamiento de los telómeros, lo que 

desencadena una senescencia prematura 

(36, 46). Cuando los niveles de ROS 

superan la capacidad antioxidante de las 

células, éstas reaccionan con los lípidos, las 

proteínas y los ácidos nucleicos de las 

células, lo que da lugar a la oxidación o a la 

formación de peróxido de hidrógeno. Esto 

conduce a la destrucción de la estructura de 

la membrana celular, cambios en la 

permeabilidad y una reacción citotóxica 

(10, 20). Los altos niveles de ROS pueden 

dañar directamente el ADN, las proteínas y 

los lípidos de las células (6). Con el tiempo, 

el daño oxidativo se acumula y contribuye 

al envejecimiento y a una variedad de 

enfermedades degenerativas propias de la 

edad (6). 

 

Las mitocondrias son uno de los 

componentes celulares más afectados por el 

estrés oxidativo, y esto se explica debido a 

que la acumulación de mutaciones 

somáticas en los genes que codifican para 

las proteínas de la cadena respiratoria 
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mitocondrial o para las proteínas con 

función reguladora, esto último conlleva a 

un deterioro de la fosforilación oxidativa y 

por ende una disminución de la producción 

de Adenosin Trifosfato (ATP) y una 

producción anómala de ROS; lo cual se 

traduce en un desequilibrio de las defensas 

antioxidantes que finalmente producirá 

estrés oxidativo. Esto explica por qué la 

disfunción mitocondrial se ha considerado 

como un mecanismo fundamental en el 

envejecimiento (11). 

 

3.2.6. SENESCENCIA PREMATURA 

 

Hay una serie de estímulos no teloméricos 

que pueden causar senescencia celular 

prematura en las células 

independientemente de la longitud de los 

telómeros, debido a tensiones causadas por 

agentes endógenos o exógenos de carácter 

físico o químico (6, 7, 10, 46, 48). El 

término "prematuro" indica que la 

senescencia se produce antes de llegar al 

número máximo de duplicaciones de la 

población celular en que se produce la 

senescencia replicativa. En otras palabras, 

"prematuro" muestra la aceleración del 

proceso (7, 48). Existe una asociación a 

mecanismos epigenéticos y la longitud 

telomeral, estos influyen debido a 

regulaciones de las transcripciones 

causadas por estrés celular; en este punto es 

interesante acotar que dentro de estas noxas 

se reportan el estrés psicológico, oxidativo, 

genotóxico y asociado a hormonas 

neuroendocrinas. Por lo tanto, el término 

"senescencia prematura inducida por 

estrés" se refiere a la senescencia 

subsiguiente a todos los tipos de estrés 

celular, excepto el acortamiento de los 

telómeros (7, 10, 30).  

 

3.2.7. INMUNOSENESCENCIA E 

INFLAMACIÓN 

 

El envejecimiento conduce a una 

disminución progresiva de las respuestas 

inmunitarias, lo que lleva a un estado de 

función inmunológica desregulada que se 

puede indicar como inmunosenescencia, 

actualmente la opinión predominante 

involucra al envejecimiento como un factor 

que impide a las células inmunitarias 
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articular un programa inmunitario innato y 

adaptativo eficiente en respuesta a 

antígenos o estímulos ambientales; por lo 

cual este desequilibrio entre las respuestas 

pro y antiinflamatorias en reacción a los 

patógenos conlleva a una inflamación de 

bajo grado (inflamación crónica) en los 

tejidos envejecidos que expresan señales 

moleculares de inflamación (2, 5, 14–16, 

18, 29, 39, 49). 

  

Diversos autores expresan que la 

desregulación de las funciones de las 

células inmunes tiene un efecto en la 

inflamación de los tejidos (5, 14, 15, 26, 

39). Lo anterior se desarrolla por la 

interacción del SASP, tomando en cuenta 

que este fenotipo regula las respuestas 

antitumorales, anticancerosas, 

antimicrobianas y a la fagocitosis; por lo 

tanto, una alteración de estos mecanismos 

reguladores conllevan al fracaso de los 

procesos autoreacctivos y autoinmunes, así 

como a una disminución de la capacidad de 

eliminar las moléculas y organelos dañados 

(entendiéndose que es producto de una 

disminución de la inmunovigilancia), y de 

esta manera es como se expresa que la 

senescencia alimenta progresivamente un 

estado crónico de inflamación a nivel local 

y sistémico, dando así lugar a una mayor 

susceptibilidad al envejecimiento (14, 16, 

24). 

 

 

3.2.8. BIOMARCADORES 

ASOCIADOS A LA SENESCENCIA 

 

Las células senescentes exhiben 

características diferentes a las células 

normales (modificación de la morfología, 

expresión genética y organización 

cromática), suelen acumularse en los 

tejidos con la edad, lo cual permite obtener 

muestras y posteriormente ser identificadas 

por métodos in vitro utilizando 

biomarcadores específicos (6). Sin 

embargo, la magnitud puede variar entre los 

tejidos y en función del marcador utilizado 

para detectar la senescencia, por lo que; 

ningún marcador es exclusivo del fenotipo 

senescente, igualmente, no todas las células 

senescentes expresan la totalidad de estos 

marcadores (7, 9, 12, 24). Es por ello, que 
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se recomienda utilizar más de un marcador 

para identificar y autenticar la senescencia 

dentro de una misma muestra de tejido (21). 

A continuación, se detallan algunos de los 

más ampliamente conocidos:  

 

3.2.8.1. β –galactosidasa 

 

Uno de los principales biomarcadores es la 

enzima β –galactosidasa asociada a la 

senescencia, esta es detectable con métodos 

histoquímicos a un pH de 6,0 en muestras 

de células senescentes In vitro. El aumento 

de esta enzima durante la fase senescente se 

debe en parte al aumento de la galactasa 

lisosomal (2, 22, 25, 49).  

 

 

3.2.8.2. p16 y p21 

 

 Las proteínas p16 y p21 son marcadores 

bien establecidos asociados a la senescencia 

que aumentan su expresión durante la 

senescencia replicativa y la senescencia 

inducida por el daño del ADN, ambas 

proteínas forman parte de vías encargadas 

de la supresión de tumores, y la 

disminución de su expresión es un 

indicador de senescencia (6, 26). La 

proteína p21 induce una detención del ciclo 

celular marcando así el inicio del proceso 

de senescencia, la literatura indica que debe 

tomarse como indicador de senescencia 

sólo si está en combinación con otros 

marcadores. En cuanto a p16 esta se 

relaciona con la detención del crecimiento, 

actúa interrumpiendo la traducción y 

transcripción de proteínas. En conjunto 

estas dos proteínas son empleadas como 

marcadores de células senescentes, ya que 

su expresión indica un fallo en los 

inhibidores de cinasa dependientes de la 

ciclina (1-3, 9, 24, 25, 28, 34, 36, 43, 47, 

48).  

 

 

 

3.2.8.3. p53 

 

Otro marcador de interés es la activación 

del p53, ya que, es un requisito previo a la 

senescencia celular y un regulador 

transcripcional que causa apoptosis o 

detención del ciclo celular, reprime la 
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movilización de las poblaciones de células 

madre progenitoras, lo que resulta en un 

proceso de envejecimiento acelerado (21, 

34, 49). Además, el p53 también reprime 

las vías de proliferación no reguladas, lo 

que lleva al SASP y a la senescencia 

celular. Esto genera un entorno tisular 

degenerativo y proinflamatorio que resulta 

en la supresión del proceso de 

envejecimiento potenciándolo y 

acelerándolo (8, 10). También induce la 

transcripción del inhibidor de la quinasa 

dependiente de la ciclina lo que causa la 

salida de la proteína Rb (Retinoblastoma) 

inhibiendo la progresión del ciclo celular, 

cuando la senescencia se desencadena por 

un estrés transitorio, la inducción de p53 

puede promulgar un estado de reposo y 

activar el proceso de reparación del ADN, 

la diferenciación celular, el metabolismo, 

las respuestas inmunitarias, la senescencia 

replicativa, y la reducción de la apoptosis 

mediada por el p53 (1, 9). 

 

4. DISCUSIÓN  

 

4.1. DE LOS RESULTADOS  

 

Tuttle y colaboradores (19) en su 

metaanálisis respaldan la afirmación de la 

acumulación de células senescentes en 

tejidos sometidos al proceso de 

envejecimiento; sin embargo, acotan que la 

magnitud de senescencia varía según el tipo 

de tejido y del biomarcador empleado para 

medir dicha expresión. En la literatura 

consultada se hace referencia a altos niveles 

de estrés oxidativo (9, 11, 23, 24, 34), este 

mecanismo es activado por diversas 

respuestas asociadas a patologías celulares, 

tales como: la reparación de tejidos, la 

cicatrización de heridas, ya que refuerza la 

proliferación de células dañadas o 

premalignas, que, con el tiempo se 

acumulan en los tejidos y pueden causar 

disfunciones en los órganos, pero sigue 

siendo objeto de debate si son factores 

causales del envejecimiento. Chu y 

colaboradores (17) observaron una 

respuesta similar a la senescencia luego de 

inducir un choque hemorrágico como 

consecuencia de una herida, lo cual es 

consecuente con lo reportado por varios 

autores que  interpretan esta respuesta como 
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un mecanismo fisiológico de defensa en 

respuesta al daño molecular (6, 9, 10, 21).  

En cuanto al SASP, se puede evidenciar que 

también conduce a la depuración mediada 

por el sistema inmunológico de las células 

que tienen el potencial de causar cáncer (6, 

10, 23, 27). Actuando como un efecto 

compuesto en la patogénesis del cáncer, 

dado que a una edad temprana, la 

senescencia podría proteger a las células de 

la transformación en tumores primarios; sin 

embargo, a una edad avanzada, las células 

senescentes generan un microambiente 

protumoral y proinflamatorio que induce un 

aumento de los niveles basales de la IL-6 y 

la IL-1 séricas, así como de las 

metaloproteinasas de matriz (3, 5, 9, 10, 18, 

37), a este fenómeno se le llama 

antagonismo pleiotrópico; es decir, a 

edades tempranas tiene un efecto benéfico; 

sin embargo, a edades avanzadas, la 

acumulación de células senescentes 

contribuye al deterioro del tejido asociado 

al envejecimiento.  

 

La longitud telomeral y la relación con la 

enzima telomerasa fue estudiada por 

Lulkiewicz y colaboradores (10), en su 

investigación los autores concluyen que aún 

se requiere de mayor información para 

poder emplearlo como un marcador 

específico. Se entiende además que la 

senescencia puede ser modulada por 

factores exógenos, siendo afectada por 

mecanismos epigenéticos, Rentscher y 

colaboradores (16), determinaron la 

relación de mayor expresión del marcador 

de senescencia p16INK4a y el estrés 

psicosocial, posteriormente identificaron la 

cercanía de la relación como un factor 

protector que puede amortiguar el impacto 

del estrés celular y los mecanismos que 

conllevan a la senescencia. Así mismo, Lee 

y colaboradores (18) presentan evidencia de 

que el microbioma influye también en 

aspectos fisiológicos ligados a la 

senescencia. 

 

4.2. FORTALEZAS Y 

LIMITACIONES 

  

El avance del conocimiento en esta área ha 

permitido tener una idea clara en la 

actualidad acerca de cómo se establecen y 
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relacionan los factores desencadenantes del 

inicio de la senescencia celular, el cual, 

corresponde a un daño molecular 

acumulativo que si bien su estudio requiere 

la consideración de múltiples variables 

como la edad en que se inicia el cambio 

celular, el lugar del daño, tipo de células 

afectadas, la especie estudiada y los 

mecanismos del daño, se ha logrado obtener 

una idea clara de este proceso. Sin embargo, 

el vacío actual del conocimiento está 

centrado en los mecanismos celulares que 

intervienen en procesos dirigidos a 

bloquear o reiniciar la proliferación celular 

(se ha reportado que estos procesos pueden 

inducirse artificialmente y pueden ser 

reversibles), (13); estos son identificados 

como una segunda fase en la relación con el 

envejecimiento y la senescencia celular, no 

obstante, el nexo causal para producir un 

modelo integrado no ha sido logrado hasta 

los momentos, debido a la gran cantidad de 

variables a considerar.  

 

Los biomarcadores de envejecimiento 

representan un punto importante en este 

tema, es posible realizar análisis 

cualitativos y cuantitativos de células in 

vivo e in vitro y es posible guiarse con base 

a estos para establecer relaciones entre 

variables, como se expuso anteriormente no 

existe un biomarcador preciso y estable 

para las células senescentes, por lo tanto, es 

necesario la utilización de varios 

biomarcadores con el fin de obtener 

resultados confiables, con el fin de 

promover la intervención celular en edades 

tempranas. 

 

Claramente un objetivo a futuro en el 

estudio de este campo es la materialización 

de terapias antienvejecimiento 

verdaderamente efectivas, las 

investigaciones demuestran que se han 

dado grandes pasos en este tema; sin 

embargo, siguen observándose debilidades, 

en tanto no se logren esclarecer 

completamente los mecanismos de 

regulación entre la senescencia y el 

envejecimiento. 

 

4.3 IMPLICACIONES PARA 

FUTURAS INVESTIGACIONES 
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La información recopilada en esta 

investigación describe a la senescencia 

como un mecanismo biológico asociado a 

la protección del daño celular; pese a esto, 

debido a los múltiples factores celulares y 

bioquímicos involucrados se requiere de 

más datos para contemplar una asociación 

directa de causalidad sobre el 

envejecimiento de los tejidos, por lo tanto 

se recomienda la realización de más 

estudios con el fin de lograr establecer y 

esclarecer cuales son las interacciones 

específicas que inducen el envejecimiento 

en los tejidos.  

 

En otro orden de ideas, es de gran interés la 

información que puede obtenerse a través 

de estudios correlacionales entre 

biomarcadores asociados a senescencia y 

las variables que podrían estar implicadas 

en este fenómeno, con el fin de inferir un 

modelo integrado realista que en un futuro 

pueda servir de guía para generar una 

respuesta terapéutica. 
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RESUMEN 

La actual pandemia de la enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19), ha causado 

cambios en los métodos de atención médica de los pacientes. En respuesta al COVID-19, 

diversos centros médicos y odontológicos han adoptado herramientas y tecnologías digitales 

como la telemedicina y la atención virtual, que se refieren a la prestación de servicios de 

atención médica digitales o a distancia mediante el uso de tecnologías de la información y 

las comunicaciones, para la evaluación, diagnóstico y tratamiento de pacientes. Se espera que 

la telemedicina brinde atención oportuna al tiempo que minimiza la exposición para proteger 

a los médicos y pacientes.  Teniendo esto en cuenta, los especialistas en medicina oral pueden 

considerar incorporar la telemedicina en sus prácticas clínicas de rutina para beneficiar a los 

pacientes que tienen que viajar grandes distancias o que tienen que depender de familiares o 

transporte para asistir a visitas clínicas en persona. En consecuencia, se realizó una revisión 

mailto:mariana.villarroel@ucv.ve
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de la literatura para proporcionar evidencia teórica y práctica sobre la importancia del uso de 

la telemedicina y la atención virtual para el tratamiento remoto de pacientes; a su vez se 

describen tres casos de medicina oral llevados vía telemedicina con éxito. El objetivo de este 

estudio es consolidar soluciones de atención virtual en el tiempo actual, para integrar las 

tecnologías digitales en la atención del médico bucal a sus pacientes.  

 

PALABRAS CLAVE: Telemedicina, pandemia, COVID-19, medicina oral, pacientes 

 

 

ORAL TELEMEDICINE: AN EXPERIENCE IN ORAL MEDICINE DURING 

COVID-19 PANDEMIA 

 

ABSTRACT  

The current coronavirus pandemic disease 2019 (COVID-19), has caused changes in patients' 

healthcare methods. In response to COVID-19, medical and dental centers have adopted 

digital tools and technologies such as telemedicine and virtual care, refer to the provision of 

digital or remote health care services through the use of information and communication 

technologies, for the evaluation, diagnosis and treatment of patients. Telemedicine is 

expected to provide timely care while minimizing exposure to protect physicians and 

patients. With this in mind, oral medicine specialists may consider incorporating 

telemedicine into their routine clinical practices to benefit patients who have to travel long 

distances or who have to rely on family members or transportation to attend clinical visits in 

person. Consequently, a literature review was conducted to provide theoretical and practical 

evidence on the importance of the use of telemedicine and virtual care for the remote 

treatment of patients; In turn, three cases of oral medicine carried out successfully via 
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telemedicine are described. The aim of this study is to consolidate virtual care solutions in 

the current time, to integrate digital technologies in the care of the oral physician to his/her 

patients. 

KEYWORDS: Telemedicine, pandemic, COVID-19, oral medicine, patients. 

 

 

INTRODUCCIÓN 

 

La telemedicina (TM) significa "curación 

a distancia" (1), y es definida por La 

Organización Mundial de la Salud (OMS) 

como "la prestación de servicios de 

atención médica por parte de todos los 

profesionales de la salud que utilizan 

tecnologías y la comunicación para el 

intercambio de información válida para el 

diagnóstico, tratamiento y prevención de 

lesiones y enfermedades". Por lo tanto, 

según el medio de comunicación, la TM se 

puede realizar vía texto (correo 

electrónico, Facebook Messenger®, 

WhatsApp®), video (Skype®, Zoom®, 

Microsoft Teams®, Facetime®, etc.) o 

audio (teléfono), (2-8). 

 

Las telecomunicaciones han tenido un 

papel en la atención médica, al menos 

desde la Guerra Civil, cuando el telégrafo 

se utilizó para transmitir listas de bajas y 

pedir suministros. La invención del 

teléfono y la radio ampliaron las 

telecomunicaciones médicas. La primera 

referencia registrada a la TM involucró la 

telerradiología y la transmisión e 

interpretación a distancia de imágenes 

radiográficas (9). A través de la radio, 

International Radio Medical Center, 

creada en 1935, asistió a más de 42.000 

pacientes en sus primeros 60 años, 

convirtiéndola en la organización 

individual más grande del mundo por 

utilizar la TM brindando atención médica 

a la gente de mar (10). En 2007, la 

Asociación Botswana-UPenn colaboró 
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con el Ministerio de Salud de Botswana 

para implementar sistemas de TM y 

colaborar con las especialidades de 

dermatología, medicina oral y radiología, 

donde concluyeron que la telemedicina 

oral (TMO) permitía a los médicos en 

áreas alejadas de los cirujanos 

maxilofaciales y especialistas en medicina 

oral, derivar a pacientes con lesiones 

orales complicadas para consulta virtual 

con especialistas (11, 12). 

 

La TMO se promocionó anteriormente 

como una oportunidad para expandir el 

acceso a la atención bucal a las 

poblaciones rurales y desatendidas, pero se 

ha adoptado con urgencia como un medio 

más seguro de brindar atención médica 

durante la pandemia de la enfermedad del 

nuevo SARS-Cov-2 (COVID-19), (13, 

14). Las pautas de "refugio en el lugar" del 

estado, han restringido el acceso de los 

pacientes a los servicios dentales (6, 15, 

16). En respuesta a esta situación inusual, 

se cree que a través de la TMO se puede 

contribuir a la atención de los pacientes (7, 

8, 15, 17- 20).   

Modalidades de TMO 

 

La telemedicina oral busca ofrecer la 

asistencia remota mediante la consulta a 

distancia de manera ordenada y 

planificada, la cual puede incluir las 

siguientes modalidades:   

 

• Video en vivo (sincrónico): interacción 

bidireccional en vivo entre una persona 

(paciente o cuidador) y un especialista que 

utiliza tecnología de telecomunicaciones 

audiovisuales (3-6, 12). 

• Almacenamiento y reenvío 

(asincrónico): transmisión de información 

de salud registrada (por ejemplo, 

radiografías, fotografías, videos, 

impresiones digitales y fotomicrografías 

de pacientes) a través de un sistema de 

comunicaciones electrónico seguro a un 

médico, que utiliza la información para 

evaluar o prestar un servicio fuera de una 

interacción en tiempo real o en vivo (12). 
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• Monitoreo remoto del paciente: 

recopilación de datos médicos y de salud 

personal de un individuo en una ubicación 

a través de tecnologías de comunicación 

electrónica, que se transmite a un 

especialista (a veces a través de un servicio 

de procesamiento de datos) en una 

ubicación diferente para su uso en la 

atención y el apoyo relacionado de 

cuidado (12). 

• Salud móvil: atención médica y práctica 

y educación de salud pública respaldada 

por dispositivos de comunicación móvil 

como teléfonos celulares, tabletas y 

asistentes digitales personales (12). 

 

Práctica de la TMO 

 

La TMO tiene como finalidad orientar las 

consultas de medicina oral a través del uso 

de la tecnología evitando el contacto 

directo de persona a persona (21,22). Es 

una herramienta factible, realizable y 

practicable, siendo rentable tanto para el 

especialista como para el paciente (23). Es 

aceptada por los especialistas como una 

vía segura y veraz para entregar y 

compartir información pertinente de salud 

(24). 

Si bien el proceso de entrevista del 

paciente no se ve afectado en su mayor 

parte, la preparación del examen clínico 

implica la necesidad de una fuente de 

iluminación adecuada y un dispositivo que 

ayude a la retracción de los tejidos blandos 

del lado del paciente (Figura 1). Además, 

los pacientes deben tener acceso a la 

tecnología requerida (ejm. uso de software 

de videoconferencia en una computadora, 

tableta o teléfono inteligente [7], incluida 

una conexión estable a Internet), así como 

recibir educación sobre las prácticas 

adecuadas de control de infecciones, como 

desinfectar sus manos antes y después de 

la evaluación, retraer sus labios / mejillas 

durante la llamada (6, 22, 23, 25, 26). 

 

Brevemente, antes de la teleconsulta, los 

pacientes reciben instrucciones específicas 

sobre cómo prepararse (Figura 1). El 
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personal técnico no médico puede 

participar en la configuración de una 

prueba antes de la consulta para ayudar en 

el enlace de video con el especialista en 

medicina oral. Cuando se usa Zoom o 

Google meet, los pacientes se colocan en 

una sala de espera virtual protegida con 

contraseña hasta que el médico esté listo 

para admitirlos en la reunión, lo que evita 

cualquier riesgo de superposición con la 

visita de otro paciente y que otros entren 

en su sesión. Se les indica que establezcan 

la visita en un espacio privado donde sea 

posible un examen de la cavidad bucal (6,  

22).  

 
 
Una vez que se ha obtenido el historial, se 

le pide al paciente que se desinfecte las 

manos y retraiga los labios / mejillas con 

una mano o dispositivo (es decir, un 

depresor de lengua) mientras se dirige una 

fuente de luz (preferiblemente LED) para 

Figura 1. Guía de recursos necesarios y modo de uso que requiere el paciente para ser 
evaluado por el Médico Bucal mediante TMO. 
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examinar los tejidos (Figura 2). En algunos 

casos, el especialista puede solicitar a los 

pacientes que  envíen  fotografías  después  

 

de la consulta, para que se ingresen en los 

registros de salud electrónicos junto con 

las notas de progreso recopiladas durante 

la teleconsulta (6, 22). 

 

 

Consentimiento informado en TMO 

 

El consentimiento informado es un 

requisito médico-legal importante durante 

el tratamiento de un paciente, no hacerlo es 

un agravio y un delito. Se debe obtener el 

consentimiento para cualquier interacción 

médica, ya   sea   en persona o   a distancia,  

 

 

Figura 2. Guía para el examen clínico intra y extra bucal durante la consulta vía 
TMO por parte del paciente y el orden cronológico que debe seguir para enviar las 

respectivas fotografías y ser anexadas al archivo de la historia clínica. 
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como la TMO y la consulta virtual. Existe 

suficiente evidencia de que, en muchas 

especialidades, la consulta virtual, como la 

videoconferencia, es clínicamente tan 

buena como una consulta en persona. Por 

lo tanto, el consentimiento informado 

puede tomarse de manera tradicional y  

 

 

 

 

 

 

documentarse adecuadamente (1, 27). 

ventajas y desventajas que ofrece la 

TMO 

Debido a la gran utilidad de la 

telemedicina oral, se tienen que tomar en 

cuenta las diversas ventajas y desventajas 

que se pueden suscitar durante su práctica, 

las cuales encontramos:   

 

 

CASOS CLÍNICOS GUIADOS A 

TRAVÉS DE LA TMO 

Aunque en algunos países la cuarentena 

radical se ha levantado, muchos servicios 

Tabla 1. Ventajas y desventajas de las TMO. 
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odontológicos solo atienden emergencias 

dentales. A pesar de esta situación, los 

pacientes siguen buscando servicios de 

urgencia y éstos se están comunicando con 

profesionales de referencia. Estos últimos 

meses diferentes pacientes han sido 

evaluados vía TMO donde su diagnóstico 

y tratamiento han sido exitosos. A 

continuación, algunas experiencias: 

CASO 1. Paciente femenina de 27 años de 

edad, natural y procedente de Caracas, 

quien contacta a través de telefonía 

WhatsApp el día 21/08/ 2020. Paciente 

refiere presentar lesión en el labio como 

consecuencia de haber sufrido accidente 

en el hogar producto de un desmayo desde 

hace 2 días, con sintomatología dolorosa. 

Para el momento de la consulta no ha 

recibido tratamiento. Paciente diabética 

tipo I insulinodependiente desde hace 13 

años, último control glicémico fue de 

165mg/dl, el 15/01/2020. Nos confiere su 

consentimiento verbal para su evaluación 

y tratamiento. 

El cuadro clínico mostró lesión ulcerativa 

de aproximadamente 1,5 cm de extensión 

cubierta por una pseudomembrana 

amarillenta con zonas hemorrágicas, de 

forma irregular y bordes definidos, 

ubicada en lado izquierdo del labio 

inferior, presentando aumento de volumen 

y sintomatología dolorosa a la palpación.  

También se aprecia fractura oblicua del 

tercio medio e incisal de la estructura 

dentaria 2.1 (Figura 3.) en ausencia de 

sintomatología ni cambio de coloración. 

Se establece como diagnóstico presuntivo: 

úlcera traumática. Se indica tratamiento 

tópico analgésico y cicatrizante en la zona, 

3 veces al día por 7 días. Se recomienda 

consulta con médico por el episodio 

ocurrido. 

A los 15 días contacta por la misma vía, 

observándose buena cicatrización de la 

zona y mejoría de la lesión (Figura 3). Se 

remite a medicina interna para evaluación 

y control, se indica RX periapical en la 

zona 2.1, se refiere a endodoncista para 
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pruebas de vitalidad y esteticista para 

restauración de la estructura dentaria.     

CASO 2. Paciente femenina de 72 años de 

edad, natural de Guárico, procedente de 

Maracay, quien acude a través de telefonía 

WhatsApp el 6/09/2020, manifestando 

dolor en zona bucal y peribucal durante la 

ingesta de alimentos. Refería malestar 

general, cefalea y aumento de temperatura 

corporal cuantificada en 38ºC desde hace 

2 días. Para el momento de la consulta no 

se había medicado. Indica ser la primera 

vez que aparecen estas lesiones. La 

paciente nos otorga su consentimiento 

verbal para ser evaluada y tratada por esta 

vía.  

Extraoralmente se evidenciaron múltiples 

lesiones ulcerativas y costrosas, con 

bordes definidos, parduzcas, de tamaño 

variable, ubicadas en el borde bermellón 

del labio inferior del lado derecho e 

Figura. 3. (A) Imagen clínica 2 días después del traumatismo (contacta al Médico 
Bucal). (B) Estructura del diente fracturado. (C) y (D) Imagen clínica 15 días después 

del tratamiento. 
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izquierdo extendiéndose a comisura labial 

y labio superior izquierdo. A su vez se 

observa varias vesículas de 

aproximadamente 1mm de diámetro, 

traslúcidas ubicadas a nivel de la zona 

peribucal del labio inferior derecho 

(Figura 4). Intraoralmente se observaron 

múltiples lesiones ulcerativas rodeadas de 

un halo eritematoso, de bordes definidos, 

irregulares, dolorosas a la palpación 

ubicadas en la zona de paladar duro en el 

tercio anterior y medio bilateral (Figura 4).  

Como diagnóstico de trabajo se plantea 

gingivoestomatitis herpética primaria, 

indicándose aciclovir en tabletas de 1 gr 

OD 7 días y aplicación de Aciclovir tópico 

al 5% en la zona afectada 5 veces al día por 

5 días, dieta líquida, alimentos fríos e 

hidratación. Se refiere a consulta con 

médico tratante para descartar posible 

COVID-19. 

Se monitorea al paciente 2 días después a 

través de TMO, cuyo resultado fue 

negativo para covid-19, clínicamente se 

observa mejoría de las lesiones costrosas 

de labio superior e inferior; sin embargo. 

persiste la presencia de vesículas. La 

paciente reaparece 15 días después de 

haber cumplido el tratamiento 

observándose resolución de las lesiones 

extra e intraorales (Figura 4).                                     

CASO 3. Paciente masculino de 24 años 

de edad, natural de Caracas procedente de 

Guatire, quien contacta a Médico Bucal 

por vía WhatsApp el 30/08/2020, por 

presentar lesión en lengua (Figura 5), 

después de ingerir comida condimentada 

desde hace 3 días, manifestando dolor en 

el borde lateral derecho de la lengua, por 

lo que aplicaba anti-inflamatorio en la 

zona. Paciente aparentemente sano, que no 

refería alergias a ningún medicamento o 

alimento ni traumatismo en la zona, niega 

tener hábitos parafuncionales ni 

enfermedad tabáquica. Otorga su 

consentimiento verbal para ser evaluado y 

tratado por esta vía.  
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Clínicamente se observa lesión ulcerativa, 

de aproximadamente 0.5 cm de diámetro, 

eritematosa, redondeada, de bordes 

definidos, de consistencia blanda según a 

la palpación del paciente, ubicado en borde 

lateral de lengua del lado derecho a nivel 

del tercio medio. Además, se observan las 

huellas de las indentaciones dentales en 

zona de premolares y molares. 

Estableciendo como diagnóstico 

presuntivo úlcera traumática.      

Se indica tratamiento tópico analgésico y 

cicatrizante, aplicándolo 3 veces al día por 

una semana en zona lesionada. Se realiza 

monitoreo al tercer día vía WhatsApp, 

observándose proceso de cicatrización 

favorable, con disminución de proceso 

inflamatorio (Figura 5).  Se continúa el 

monitoreo a los 7 días después del 

tratamiento observándose zona depresiva 

en el lugar en donde se encontraba la zona 

ulcerativa (Figura 5). A los 15 días 

Figura 4. (A) (B) Imagen clínica cuando contacta al Médico Bucal. (C) (D) Imagen 
clínica 15 días después del tratamiento. 
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después del tratamiento no se evidencia 

lesión dentro de cavidad bucal (Figura 5). 

Sin embargo, se siguen apreciando las 

huellas de las indentaciones dentales por lo 

que se indica ajuste oclusal de cúspides, 

confección de férula y monitoreo 

trimestral (Figura 5). 

DISCUSIÓN  

El uso de herramientas, tan simples como 

el correo electrónico y cámaras digitales, 

en el envío de imágenes de lesiones orales 

para que especialistas como el Médico 

Bucal puedan analizarlas alcanza un 

acierto diagnóstico combinado de 88% 

(33). El dictamen a distancia puede ser una 

alternativa eficaz en el diagnóstico de 

lesiones bucales y el uso de dos 

consultores a distancia mejora la precisión  

diagnóstica (34), tal como se describe la 

práctica de la TMO guiada por varios 

consultores en tiempo real en el que se 

canalizaron 3 casos con el uso de 

fotografías y aplicaciones virtuales 

estableciendo un diagnóstico y 

tratamiento, llegando a la resolución de las 

lesiones de manera factible (34). 

Bradley et al (5), plantea en su estudio de 

TMO un enfoque alternativo para la 

gestión de las derivaciones de  pacientes en 

el área de medicina oral y su potencial 

como herramienta para respaldar el 

tratamiento local. 

Giraudeau et al (35), aplicaron TMO de 

forma experimental en una población de 

30 privados de libertad en el sur de 

A 

C 

B 

D 

Figura 5. (A) Imagen clínica cuando contacta al Médico 
Bucal. (B) Se monitorea al 3er. día después del tratamiento, 

(C) 15 días después del tratamiento, observándose las 
huellas de las indentaciones (D). 

http://www.scielo.edu.uy/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1688-93392012000200003&lng=es&nrm=iso&tlng=es#17-19..
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Francia, concluyendo que proporciona 

beneficios de índole práctico, social y de 

salud pública, asegurando que su 

capacidad óptima depende muchísimo del 

clínico tratante y su experiencia. 

Aunque no se utilizaron herramientas 

imagenológicas para el diagnóstico de los 

casos presentados, el envío de estos 

estudios compartidos vía TMO, tales como 

tomografía computarizada (TC), 

resonancia magnética (RM) y radiografías 

convencionales (radiografías panorámicas 

y periapicales) facilitan el diagnóstico y 

por consiguiente el tratamiento (31, 36, 

37). 

Este trabajo demuestra las ventajas de la 

TMO, entre ellas se destaca la disminución 

de consultas presenciales reduciendo el 

riesgo de exposición de contagio en 

tiempos de pandemia (22, 29, 38-40). Sin 

embargo, una de las limitantes que se 

puede presentar es la baja resolución de 

fotografías suministrada por los pacientes 

(31) y la evaluación táctil de las lesiones 

(6). El desarrollo de la entrevista del 

paciente no se ve alterado en el uso de 

consultas virtuales, pero se reconoce que el 

examen clínico necesita de una 

preparación minuciosa que se puede ver 

entorpecida por el paciente (7).  

Las úlceras bucales según su etiología 

pueden ser guiadas con éxito a través de 

TMO, como se ha documentado en los tres 

casos antes presentados; sin embargo, la 

localización en lengua de uno de los casos 

nos permitió estar alerta, por ser el sitio de 

elección del Carcinoma de Células 

Escamosas. Esto demuestra que la TMO es 

una herramienta ideal, para el cribado y el 

diagnóstico temprano, de lesiones 

sospechosas de cáncer oral y desórdenes 

potencialmente malignos, ella permite el 

acceso al examen directo y la correlación 

de factores de riesgo claramente 

identificables (31,41, 42, 44-46). Existen 

ejemplos de implementación exitosa de 

programas de salud móvil en varios 

escenarios, para la detección del cáncer 
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oral basados en telefonía móvil guiado por 

médicos bucales (41-43, 47). 

CONCLUSIONES  

En la actualidad la TMO ha demostrado 

ser una herramienta de crecimiento 

exponencial que se debe adaptar a las 

nuevas consultas, sin duda evidenció ser 

un método diagnóstico de manera 

temprana que presenta una gran utilidad 

para mantener el seguimiento de aquellos 

pacientes que se encuentran a distancia 

con restricciones geográficas.  

Es importante la documentación del 

consentimiento informado para la cita 

virtual y la facturación, seguidamente de la 

evaluación del paciente para realizar una 

canalización / derivación de los mismos a 

las consultas presenciales. 

La TMO nos permite realizar equipo 

interdisciplinario con varios consultores a 

distancia mejorando la precisión 

diagnóstica y la resolución de los casos de 

manera más factible. 

La actual pandemia terminará y debemos 

asegurarnos que se tomen las medidas para 

que la TMO siga en uso, ya que se ha 

demostrado el éxito de esta alternativa en 

auge no solo para el diagnóstico y 

canalización de los pacientes sino para el 

área investigativa de los residentes, 

docentes y profesionales en el área de la 

Medicina oral. 

ASPECTOS ETICOS 

El consentimiento informado ha sido 

otorgado por los pacientes antes de la 

TMO. 
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RESUMEN 

Los camélidos (camellos, dromedarios, alpacas, llamas y vicuñas), contienen en su suero 

anticuerpos heterodiméricos convencionales, como anticuerpos que no poseen cadenas 

ligeras (L) en su estructura, compuestos únicamente por cadenas pesadas (H), denominados 

(HcAbs, por sus siglas en inglés: Heavi chain - Antibodies). Los fragmentos variables 

derivados de estos anticuerpos, también llamados VHH o nanoanticuerpos (en adelante 

NAcs). Desde su descubrimiento, los NAcs se han utilizado ampliamente en los campos de 

la investigación, el diagnóstico y la farmacoterapia. A pesar de tener aproximadamente una 

décima parte del tamaño de un anticuerpo convencional, conservan una especificidad y 

afinidad similares a los anticuerpos convencionales, son mucho más fáciles de clonar y 

manipular. Sus propiedades especiales, como tamaño pequeño, alta estabilidad, fuerte 

afinidad de unión a antígenos, solubilidad en agua y origen natural, los hacen adecuados para 

el desarrollo de biofármacos y nanoreactivos. El objetivo de esta revisión, es describir las 

principales características estructurales y bioquímicas de estos anticuerpos, así como 

proporcionar una actualización de sus aplicaciones en la investigación, la biotecnología, y la 

medicina. Para ello se realizó una búsqueda exhaustiva de la literatura biomédica. Para la 

elaboración del análisis se realizó una búsqueda de artículos publicados en las siguientes 

bases de datos: Medline (PubMed), Google Scholar y ScienceDirect. Se revisaron meta 

análisis, estudios observacionales, artículos de revisión y guías clínicas. Para evaluar la 

calidad de la evidencia solo se tuvieron en cuenta los artículos originales. 

 

PALABRAS CLAVE: Anticuerpos, Camélidos, Nanotecnología 
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NANOANTIBODIES: SMALL MOLECULES, BIG POSSIBILITIES 

 

ABSTRACT  

The camelids (camels, dromedaries, alpacas, flames and vicunas), contain in their serum 

conventional heterodimeric antibodies, like antibodies that do not possess light chains (L) in 

their structure, composed only by heavy chains (H), denominated (HcAbs, for their initials 

in English: Heavi chain - Antibodies). The variable fragments derived from these antibodies, 

also called HHV or nanoantibodies (NAcs. Since their discovery, NAcs have been widely 

used in the fields of research, diagnosis and pharmacotherapy. Despite having approximately 

one tenth of the size of a conventional antibody, they retain similar specificity and affinity to 

conventional antibodies, and are much easier to clone and manipulate. Their special 

properties, such as small size, high stability, strong antigen binding affinity, water solubility 

and natural origin, make them suitable for the development of biopharmaceuticals and 

nanoreagents. The objective of this review is to describe the main structural and biochemical 

characteristics of these antibodies, as well as to provide an update of their applications in 

research, biotechnology, and medicine. For this purpose, an exhaustive search of biomedical 

literature was carried out. For the elaboration of the analysis, a search of articles published 

in the following databases was carried out: Medline (PubMed), Google Scholar and 

ScienceDirect. Meta-analyses, observational studies, review articles and clinical guidelines 

were reviewed. Only original articles were considered to assess the quality of evidence. 

 

KEY WORD: Antibodies, Camelids, Nanotechnology

 

INTRODUCCIÓN 

En el año 1993, Hamers-Casterman y 

colaboradores, descubrieron de manera 
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casual la presencia de anticuerpos de 

cadena pesada de origen natural en el suero 

de un dromedario (1). Seguidamente, 

varias investigaciones lograron establecer 

que todos los miembros de la familia de los 

camélidos, es decir, dromedarios, 

camellos, llamas, vicuñas y alpacas, 

además de los anticuerpos convencionales, 

producen de forma natural anticuerpos 

compuestos únicamente por cadenas 

pesadas denominados (HcAbs; por sus 

siglas en inglés Heavy Chain Antibodies), 

(1,2).  Posteriormente se determinó que 

algunos peces cartilaginosos, incluidos el 

tiburón y las rayas, también producen 

inmunoglobulinas funcionales de cadena, 

pesada, denominadas IgNAR (3,4).  

 

En los últimos años, estos anticuerpos han 

recibido un elevado interés de las 

industrias farmacéuticas y biotecnológicas 

debido a sus propiedades peculiares, que 

incluyen tamaño pequeño, estructura 

robusta, alta afinidad y especificidad, 

accesibilidad elevada y alta penetración en 

los tejidos (5). Por tal motivo el objetivo 

de esta revisión, es describir las principales 

características estructurales y bioquímicas 

de estos anticuerpos, así como 

proporcionar una actualización de sus 

aplicaciones en la investigación, la 

biotecnología, y la medicina. 

 

Características estructurales y 

bioquímicas de los nanoanticuerpos 

La inmunoglobulina G (IgG), uno de los 

cinco isotipos presentes en los seres 

humanos, es la inmunoglobulina que se 

encuentra en mayor concentración en el 

suero de los mamíferos y el único que 

atraviesa la barrera placentaria, 

proporciona la mayor parte de la 

inmunidad basada en anticuerpos y se 

presenta en cuatro formas: IgG1, IgG2, 

IgG3 e IgG4. Siendo la IgG1; la isoforma 

que se emplea principalmente en 

terapéutica, proporcionando una clara 

ventaja en la mejora de las funciones 

efectoras y ofreciendo una vida media en 

el suero más prolongada 
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(aproximadamente 21 días) (6). La 

estructura básica de la Inmunoglobulina G 

convencional, consta de dos cadenas 

polipeptídicas pesadas idénticas (cadenas 

H) y dos cadenas polipeptídicas ligeras 

idénticas (cadenas L) (7). Es decir, es una 

molécula heterotetramérica. La cadena H 

posee cuatro dominios: uno variable (VH) 

y tres constantes (CH1, CH2 y CH3); 

mientras que la cadena L consta de un 

dominio variable (VL) y un dominio 

constante (CL), que están emparejados e 

interactúan de forma no covalente con los 

dominios VH y CH1, respectivamente. 

Estas asociaciones dan como resultado la 

formación de tres regiones independientes: 

dos porciones Fab (por sus siglas en inglés 

Fragment antigen biding) y un fragmento 

cristalizable (Fc), conectados a través de 

un enlazador flexible en la región bisagra. 

Las regiones Fab son de estructura 

idéntica, normalmente planas o cóncavas, 

en las que cada una expresa un sitio de 

unión al antígeno específico. La región Fc 

es importante para ejercer otras funciones 

biológicas como la activación del 

complemento y la opsonización. Los 

dominios emparejados N-terminales VH-

VL constituyen el paratopo o fragmento 

variable (Fv). Dentro del cual, se forman 

regiones hipervariables (llamadas regiones 

determinantes de complementariedad 

[CDRs; por sus siglas en inglés: 

Complementarity Determining Region]), y 

hay tres en cada uno de los dominios 

variables VL y VH que determinan la 

especificidad, diversidad y afinidad de la 

inmunoglobulina; el resto de los dominios 

VH y VL poseen fragmentos denominados 

regiones marco que soportan o le dan 

estructura a los bucles moleculares (8), 

como se observa en la figura1.  

 

Una notoria excepción a esta estructura 

convencional de las IgG de los mamíferos 

se encuentra en los sueros de los camélidos 

(1). Estos sueros poseen anticuerpos IgG 

especiales, conocidos como anticuerpos de 

cadena pesada (HcAbs), llamados así 

porque no poseen cadena L y carecen del 
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primer dominio constante (CH1). Es decir, 

su estructura es homodimérica. En su 

región N-terminal, la cadena H de la 

proteína homodimérica contiene un 

dominio variable, referido como VHH, 

que sirve para asociarse con su antígeno 

específico, seguido por dos dominios 

constantes. El VHH  en  un HcAb    es  el  

equivalente estructural y funcional del 

fragmento Fab de los anticuerpos 

convencionales. Por lo tanto, el sitio de 

unión al antígeno de HcAbs está formado 

solo por un único dominio que está unido 

directamente a través de una región 

bisagra al dominio Fc (9) Figura 1. 

Figura 1. Anticuerpos convencionales y 

anticuerpos de cadena pesada 

 

De manera similar, los anticuerpos de 

cadena pesada (IgNAR) descubiertos en el 

torrente sanguíneo del tiburón también 

poseen una estructura homodimérica de 

dos polipéptidos de cadena pesada, cada 

uno de los cuales comprende un solo 

dominio variable y cinco dominios 

constantes (estructura homodimérica). En 

estos el dominio variable recibe el nombre 

de VNAR (4), Figura 1. 

 

Estos anticuerpos completamente 

funcionales exhiben alta especificidad, alta 

diversidad y capacidades de unión 

similares a las obtenidas por los 

anticuerpos convencionales, aunque 

carecen de la cadena ligera. Por lo tanto, 

un anticuerpo de cadena pesada tiene 

aproximadamente sólo la mitad del tamaño 

(75-90 kDa) de un anticuerpo 

convencional cuyo peso es 

aproximadamente (150 kDa). Por 

consiguiente, su menor tamaño y su 

arquitectura más compacta podría ser 
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mejor adaptado para acceder a objetivos 

ocultos. 

 

La porción variable VHH, derivada de los 

HcAbs de camélidos o la VNAR de los 

IgNAR de los peces cartilaginosos, fueron 

denominadas “nanocuerpos o 

nanoanticuerpos (NAcs)” en el año 2003 

(5), debido al pequeño tamaño 

dimensional de 2,5 nm de diámetro y 4 nm 

de altura, lo que representa un peso 

aproximado de (12-15 kDa), con el objeto 

enfatizar sus tamaños dimensionales más 

pequeños, en comparación con los 

tamaños moleculares más grandes de los 

fragmentos de unión a antígeno (Fabs; ~ 

57 kDa) y los fragmentos variables de 

cadena sencilla (scFvs; ~ 27 kDa). Los 

HcAbs y los IgNAR se caracterizan por 

una hipermutación muy alta, 

aparentemente en respuesta a los 

antígenos, esto significa una elevada tasa 

de variabilidad. Por lo tanto, hasta cierto 

punto de una manera más específica, los 

nanocuerpos (VHH o VNAR) son las 

contrapartes estructurales y funcionales de 

los Fabs en las IgG convencionales (9,10), 

Figura 2. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Los nanoanticuerpos en general tienen 

propiedades físicas inesperadas: vida útil 

prolongada a >4 ° C y a <20 ° C, tolerancia 

al aumento de temperatura (60-80 °C, 

varias semanas a 37 °C), resistencia a la 

degradación proteolítica, exposición a pH 

no fisiológico (rango de pH 3.0-9.0), y 

desnaturalizantes químicos (cloruro de 

guanidinio 2-3 M, urea 6-8 M), los cuales 

apenas dañan su capacidad de unión a 

antígenos (11). 
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Como se mencionó anteriormente en el 

suero de los camélidos circulan tanto 

anticuerpos IgG convencionales como 

anticuerpos de cadena pesada. La 

proporción de estos últimos es variable, en 

camellos podría oscilar entre 50 a 80%, 

mientras que en las especies 

sudamericanas podrían estar entre 10 – 

25% (13). En    relación  a    los IgNAR de  

tiburón la proporción es más baja, 

oscilando en aproximadamente 5% del 

total de inmunoglobulinas del torrente 

sanguíneo (3,11). 

 

Aunque también se han identificado 

anticuerpos de cadena pesada en peces 

cartilaginosos (tiburones y rayas) (3), la 

mayoría de las investigaciones se han 

realizado en camélidos debido a su 

facilidad de manipulación e inmunización.  

 

Producción de Nanoanticuerpos 

El hecho de que los anticuerpos de cadena 

pesada sean más pequeños que los 

anticuerpos convencionales, es relevante 

debido a que para muchas aplicaciones el 

tamaño de un anticuerpo completo es 

incompatible con algunas de las funciones 

requeridas para ellos, y por esta razón se 

intenta reducir las moléculas de 

anticuerpos a la unidad mínima que pueda 

reconocer al antígeno. Esto puede hacerse 

mediante digestión proteolítica usando 

papaína y/o pepsina para obtener 

fragmentos Fab. Los cuales conservan las 

propiedades de unión al antígeno, pero 

requieren un esfuerzo considerable para 

producirlos de manera adecuada. Los 

biólogos moleculares pueden reducir aún 

más estos fragmentos para crear los 

denominados fragmentos variables de una 

sola cadena (scFv), en los que las regiones 

variables de la cadena pesada y la cadena 

ligera están conectadas por un enlazador 

peptídico. Figura 2. El problema que a 

menudo surge con estos fragmentos es que 

no han pasado por la vía secretora de una 

célula eucariota y, en consecuencia, 

tienden a ser propensos a la agregación y 

pueden requerir una optimización 
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considerable antes de terminar con un 

producto estable (12).  

 

Los anticuerpos de cadena pesada 

producidos por los camélidos no tienen 

tales desventajas porque pueden reducir el 

módulo de reconocimiento a sólo la región 

variable de la cadena pesada, y a diferencia 

de lo que se aplica a los anticuerpos 

tradicionales todas las características de la 

estructura requeridas para el 

reconocimiento específico del antígeno, se 

encuentran dentro de las regiones variables 

de la cadena pesada. Como se mencionó 

anteriormente, estos fragmentos VHH, 

también se denominan comúnmente 

“nanocuerpos o nanoanticuerpos”.  

Algunas de las propiedades que hacen que 

estos NAcs sean tan atractivos, incluyen el 

hecho de que se pueden producir en 

bacterias con alto rendimiento, muchos de 

ellos no requieren ni glicosilación, ni 

enlaces disulfuro para su estabilidad y su 

pequeño tamaño permite aplicaciones para 

las que incluso los scFv de una sola cadena 

tendrían limitaciones (13). 

 

La clonación de un HcAb a partir de un 

camélido inmunizado es un proceso 

sencillo que requiere de un esquema de 

inmunización que comprende de 2 a 6 

refuerzos en un periodo de 3 a 6 meses. La 

mayoría de las aplicaciones del mercado 

de los NAcs dependen de una producción 

confiable, rentable y de gran volumen; por 

tanto, la clonación del repertorio de VHH 

de un camélido inmunizado en un vector 

de presentación de fagos, así como la 

selección de clones específicos de 

antígeno mediante cribado, usualmente 

son los métodos de elección (14). 

 

Los linfocitos purificados de sangre 

periférica, ganglio linfático o bazo de un 

animal inmunizado se obtienen 

típicamente 4 a 14 días después del 

refuerzo final, y se utilizan para el 

aislamiento del ácido ribonucleico 

mensajero (ARNm) y la síntesis 
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complementaria del ácido 

desoxirribonucleico (ADN). Utilizando 

cebadores adecuados para amplificar de 

forma única los fragmentos de genes que 

codifican los VHH, se amplifican 

específicamente mediante la reacción en 

cadena de la polimerasa (PCR) (15).  

Posteriormente, los productos de 

amplificación por PCR purificados se 

clonan en un vector fagémido. Luego éstos 

se transfectan a una cepa de E.  coli.  

Después de la infección con un fago 

auxiliar, se recogen bibliotecas de 

partículas de fagos recombinantes a partir 

de sobrenadantes de cultivos bacterianos y 

se seleccionan los fagos que presentan los 

NAcs de interés mediante cribado en 

antígeno inmovilizado en una placa. Los 

fagos unidos se someten a una o más 

rondas de selección adicionales. De tal 

manera que, aunque el proceso inicia con 

animales inmunizados con antígenos 

diferentes, después de varias etapas, se 

obtienen NAcs de especificidad definida y 

única que luego se pueden producir en 

bacterias con alto rendimiento (15), Figura 

3. 

 

Aplicabilidad de los nanoanticuerpos 

Las propiedades fisicoquímicas y 

farmacocinéticas únicas de los NAcs, 

incluyen tamaño a nanoescala, 

comportamiento estable y soluble en 

solución acuosa, elevada afinidad 

específica, así como una fuente sostenible. 

Lo que los convierten en una herramienta 

de investigación ideal para el desarrollo de 

nanobiotecnologías sofisticadas (16,17).  

 

 

 

 

 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Revisión 

Pedreáñez A y Col 

 

Volumen 11, N° 22, Julio/Diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 
 

    

 

306 
Recibido: 16/02/2021 
Aprobado: 25/03/2021 

 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

Dichas propiedades coinciden con los 

requisitos de muchas aplicaciones 

biomédicas y ofrecen varias ventajas en 

comparación al uso de anticuerpos 

convencionales para inmunoterapia y 

diagnóstico. La rápida y relativamente 

fácil obtención de los NAcs específicos y 

de alta afinidad, proporciona un amplio 

repertorio de moléculas de señalización 

intracelular, interacciones proteína-

proteína y biomarcadores que pueden 

utilizarse en la terapia contra el cáncer, 

enfermedades inflamatorias y 

autoinmunitarias. Además, los NAcs 

pueden clonarse fácilmente en varios 

formatos mediante fusión con otras 

proteínas o péptidos, adaptando así su 

utilidad para ciertas aplicaciones de 

diagnóstico y/o terapéuticas. En este 

sentido, los NAcs se pueden fusionar con 

proteínas fluorescentes para producir 

cromocuerpos que se pueden utilizar en la 

localización de una sola molécula con 

técnicas de imágenes de superresolución 

(18).  

Por otra parte, dado que pueden diseñarse 

para inducir cambios en la conformación o 

para discriminar entre variantes 

conformacionales, los NAcs pueden 

resultar una herramienta de investigación 

beneficiosa para controlar la expresión, 

translocación y localización subcelular de 

proteínas (19,20). 

Los NAcs pueden personalizarse 

genéticamente para apuntar a enzimas, 

proteínas transmembrana o interacciones 

moleculares. Su capacidad para reconocer 

sitios antigénicos poco accesibles los hace 

especialmente interesantes y esta 

propiedad se ha atribuido a su tamaño más 

pequeño y a la capacidad del bucle CDR3 

extendido para penetrar rápidamente en 

tales epítopos (21). 

 

Una variedad de formatos derivados de 

NAcs, incluyen el nanoanticuerpo 

marcado con  radionucleótidos o 

nanocuerpos marcados con colorante 

fluorescentes,  nanocuerpos de fusión de 

proteína fluorescente o enzima 
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cromogénica,  nanocuerpos bivalentes, 

nanocuerpos de autoensamblaje mediado 

por motivos homo o heteromultímeros, y 

nanocuerpos enlazados a nanopartículas 

recubiertas, entre otros, se han demostrado 

con éxito como potentes kits de 

herramientas nanobiotecnológicas para 

diversas aplicaciones biomédicas, incluida 

la administración y terapia de fármacos 

(22), diagnóstico de enfermedades (23), y 

bioimagen de altísima resolución (24).  

 

El uso de los anticuerpos con fines 

terapéuticos no es nuevo. El notable éxito 

de los anticuerpos neutralizantes 

convencionales contra el factor de necrosis 

tumoral alfa (TNF-α) en la terapia de la 

artritis reumatoide y otras enfermedades 

inflamatorias (25,26) ha impulsado la 

búsqueda de otras herramientas 

terapéuticas basadas en anticuerpos. Por lo 

tanto, se han autorizado muchos reactivos 

nuevos basados en anticuerpos para el 

tratamiento de enfermedades autoinmunes 

y alergias, así como para la terapia 

inmunitaria de cánceres (27-32). Por 

ejemplo, la depleción de células B 

mediada por un anticuerpo contra CD20 

(Rituximab/Rituxan), muestra efectos 

beneficiosos en la artritis reumatoide, el 

lupus eritematoso sistémico y otras 

enfermedades autoinmunes; se ha 

aprobado un anticuerpo contra IgE para el 

tratamiento del asma grave 

(Omalizumab/Xolair) y anticuerpos contra 

los receptores del factor de crecimiento 

epidérmico ErbB-1 y ErbB-2 

(Cetuximab/Erbitux y 

Trastuzumab/Herceptin) para el 

tratamiento de cánceres colorrectales y de 

mama. 

 

Recientemente se aprobó el uso de un 

nanoanticuerpo con fines terapéuticos 

(33). Ablynx, la compañía Sanofi, 

desarrolló el Nanoanticuerpo® 

caplacizumab (Cablivi™) un anti-factor 

von Willebrand (FVW), para el 

tratamiento de la púrpura 

trombocitopénica trombótica adquirida 
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(PTTa). Se trata de un nanoanticuerpo que 

inhibe la interacción entre las plaquetas y 

los multímeros de muy alto peso molecular 

del FVW y, por lo tanto, detiene la 

formación y acumulación de los 

microcoágulos que provocan la 

trombocitopenia, la isquemia tisular y la 

disfunción orgánica en la PTTa. El 

tratamiento con caplacizumab se ha 

asociado con una normalización más 

rápida del recuento de plaquetas y una 

menor incidencia de muerte relacionada 

con la PTTa (34).  

 

Un aspecto prometedor del uso terapéutico 

de los NAcs, es el hecho de que los mismos 

pueden superar la barrera 

hematoencefálica (35).  En tal sentido, se 

descubrió que uno de los NAcs 

seleccionados de una llama que se 

inmunizó con células endoteliales 

vasculares cerebrales, experimentó 

transcitosis y se liberó en el lado 

basolateral de las células endoteliales. Los 

estudios in vivo demostraron que el NAc 

se transportó eficazmente a través de la 

barrera hematoencefálica y que incluso 

podría utilizarse para transportar cualquier 

carga al cerebro, incluida la partícula 

completa del fago M13 (36). 

 

Debido al pequeño tamaño y la alta 

afinidad de los NAcs contra varios 

objetivos de interés, por ejemplo, 

moléculas de señalización intracelular y 

biomarcadores de cáncer, los NAcs y sus 

formatos derivados utilizados como 

nanotrazadores versátiles se han empleado 

con éxito para la obtención de imágenes 

biológicas en células vivas, la fusión 

genética de una proteína fluorescente con 

un nanocuerpo produce cromocuerpos o 

fluorocuerpos útiles para rastrear la diana 

intracelular in vivo en varios 

compartimentos celulares (37-39).  

 

Los NAcs pueden utilizarse en sistemas de 

administración de drogas. Pueden estar 

químicamente adheridos a la superficie de 

Nanotransportadores (NPS), que 
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encapsulan fármacos para su entrega 

activa en el sitio de interés. Este es un 

aspecto atractivo porque protege el cuerpo 

contra la toxicidad sistémica. Los 

fármacos hidrófilos se pueden solubilizar 

en estructuras, como los liposomas o las 

micelas y además permite la 

administración de dosis de drogas más 

grandes simultáneamente, lo que podría 

reducir la frecuencia de administración y 

la inmunogenicidad (40). 

 

Nanoanticuerpos en la terapia contra el 

cáncer. 

Los anticuerpos monoclonales (mAb) y los 

productos biológicos derivados de 

anticuerpos son herramientas esenciales 

para la investigación y la terapia del cáncer 

(41). Los anticuerpos se pueden usar para 

inhibir la proliferación de células 

tumorales y como grupos diana de 

dominios efectores. Muchos mAb 

dirigidos contra las proteínas de la 

superficie de las células tumorales 

interfieren con la función de sus proteínas 

diana, por ejemplo, bloqueando la 

señalización a través de un receptor de 

factor de crecimiento o induciendo 

apoptosis. Al opsonizar la célula tumoral, 

los anticuerpos también pueden marcar las 

células tumorales para el ataque del 

sistema del complemento, las células NK 

y los macrófagos (42). Sin embargo, 

ciertas propiedades estructurales 

inherentes limitan la aplicabilidad de 

mAbs y productos biológicos derivados de 

anticuerpos para la terapia de tumores. El 

gran tamaño de los mAb (cuatro cadenas 

polipeptídicas, 150 kD) puede dificultar el 

acceso a las células tumorales.  Debido a 

que los NAcs combinan las propiedades 

beneficiosas de moléculas pequeñas y 

anticuerpos monoclonales, son agentes 

atractivos para el desarrollo de nuevas 

estrategias terapéuticas. Su pequeño 

tamaño los hace útiles para atacar 

antígenos que residen en tejidos que están 

débilmente vascularizados y son poco 

accesibles. Estas moléculas muestran una 

mejor extravasación y penetración tisular 
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que los anticuerpos monoclonales 

clásicos, lo que obviamente es crucial para 

aplicaciones terapéuticas (43). El 

crecimiento de tumores sólidos depende de 

la formación de nuevos vasos sanguíneos 

(es decir, angiogénesis) y se han generado 

muchos NAcs para interferir con esta 

vascularización (44,45).  

 

Hasta ahora, los objetivos potenciales para 

las terapias basadas en NAcs son los 

objetivos extracelulares, como los 

receptores de ligandos o las proteínas 

transmembrana con expresión diferencial 

en las células de interés. Con este fin, se 

han desarrollado NAcs contra los 

receptores del factor de crecimiento 

transmembrana tipo 1 y 2 (TGRF1 y 

TGRF2), Receptor para el factor de 

crecimiento vascular endotelial (VEGFR), 

Receptor de tirosin Kinasa (c-Met) y el 

receptor de quimiocinas tipo 7 (CXCR7) 

(46). Estos receptores se han relacionado 

con diferentes neoplasias. Por ejemplo, se 

ha encontrado VEGFR expresado en 

diferentes cánceres que incluyen cáncer de 

cerebro, pulmón, mama y colon; c-Met 

está implicado en cánceres de colon, mama 

y ovario y neoplasias malignas 

hematológicas; y la sobreexpresión de 

CXCR7 se correlaciona con los cánceres 

de mama y pulmón (47,48). También se 

han desarrollado NAcs contra objetivos 

extracelulares como el Factor de 

crecimiento de hepatocitos (HGF) y las 

quimiocinas (49). 

 

 

Uso de nanoanticuerpos en 

enfermedades virales y perspectivas en 

la lucha contra el SARS-CoV-2. 

Para combatir los virus y prevenir su 

propagación, los NAcs pueden interferir 

en diferentes niveles del ciclo de 

multiplicación viral, por ejemplo, al 

prevenir la unión del virus a las células, la 

entrada del virus y su posterior replicación 

(50). Los NAcs también pueden utilizarse 

para ampliar nuestra comprensión de la 

transmisión de partículas virales. Por 
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ejemplo, la administración intranasal de 

NAcs neutralizantes puede proteger contra 

diferentes tipos de virus de la gripe (por 

ejemplo, H5N1 o H5N2) al impedir la 

adhesión del virus a las células del huésped 

y la subsiguiente replicación viral (51).  

 

En este contexto, el SARS-CoV-2 ingresa 

a las células huésped a través de una 

interacción entre la glicoproteína de la 

espiga y el receptor de la enzima 

convertidora de angiotensina 2 (ECA-2). 

La prevención directa de esta interacción 

presenta una posibilidad atractiva para 

suprimir la replicación del virus. En este 

sentido, Hanke y Colaboradores (52,53) 

lograron el aislamiento y caracterización 

de un fragmento VHH de anticuerpo de 

dominio único derivado de la alpaca, el 

cual denominaron Ty1, dirigido 

específicamente contra un dominio 

globular situado en la superficie distal de 

la proteína de la espiga de SARS-CoV-2, 

previniendo directamente su unión a ECA-

2. Ty1es un nanoanticuerpo de 12,8 kDa, 

puede expresarse en grandes cantidades en 

bacterias, lo que representa una gran 

oportunidad para su fabricación a gran 

escala y lo convierte en un excelente 

candidato como intervención contra la 

COVID-19.  

 

Recientemente se ha informado que los 

anticuerpos de neutralización amplia, 

como 47D11, S309 y VHH-72, se dirigen 

a una región conservada en el dominio de 

unión al receptor (RBD) de la subunidad 

S1 de la proteína de la espícula. Debido a 

su pequeño tamaño y alta estabilidad, los 

anticuerpos de dominio único podrían 

tener la capacidad de ser administrados 

utilizando un inhalador, lo que los 

convierte en terapias potencialmente 

atractivas para las infecciones respiratorias 

(54).  

 

CONCLUSIÓN 

Desde el descubrimiento de anticuerpos de 

cadena pesada de origen natural en sueros 

de camélidos y el desarrollo de tecnologías 
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para clonar e identificar sus fragmentos de 

unión a antígenos, conocidos como NAcs, 

el número y la gama de posibles 

aplicaciones con NAcs parecen haberse 

disparado. Respaldados por propiedades 

bioquímicas y biofísicas beneficiosas 

intrínsecas, los NAcs son una entidad de 

orientación robusta que se ensambla o 

incorpora fácilmente en construcciones 

más complejas. Incluso en ausencia de un 

efecto terapéutico intrínseco, su 

conjugación con agentes 

quimioterapéuticos genera compuestos de 

administración de fármacos muy 

prometedores. Aunque los 

nanoanticuerpos monoméricos pequeños 

suelen ser superiores a los anticuerpos 

clásicos para aplicaciones terapéuticas, 

todavía tienen sus propios inconvenientes, 

como un aclaramiento renal rápido que 

evita una carga elevada en el tejido 

enfermo e induce toxicidad renal. Sin 

embargo, hay herramientas y estrategias 

disponibles para diseñar los NAcs en 

construcciones de próxima generación de 

mayor eficacia y con menos efectos 

secundarios. 
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RESUMEN 

El Síndrome de Moebius es un de sorden congénito no pr ogresivo caracterizado por la 

afectación uni o bilateral del VII par craneal (nervio facial) con deterioro del VI (nervio 

oculomotor), pr oduciendo pa rálisis f acial. Resultado de l a de ficiencia motora, estos 

pacientes no tienen una adecuada masticación y deglución, por lo que generalmente su 

alimentación es de  t extura bl anda y con a lto contenido de  azúcares f ermentables, que  

propician la aparición de caries. Además, presentan diversas alteraciones odontológicas 

de i mportancia. Se pr esenta el  m anejo estomatológico de un paciente m asculino que 

acude a l a clínica de  la Especialidad en Odontopediatría de la Universidad Autónoma 

del E stado de  M éxico c on di agnóstico de  S índrome de  M oebius que pr esenta caries 

temprana de la infancia y alteración en el crecimiento facial. Al examen bucal presentó 

atrofia lingual, dentición temporal, mordida cruzada anterior y posterior bilateral, altura 

ósea disminuida en el reborde alveolar correspondiente a los órganos dentarios 61 y 62, 

presencia de  pl aca d entobacteriana, caries t emprana de  l a i nfancia s evera 

comprometiendo todos los órganos dentarios y presencia de una corona preformada de 

níquel-cromo e n e l ó rgano de ntario 72. Además, en la r adiografía p anorámica s e 

observaron di versos r estos r adiculares. Se enfatizó el t ratamiento en tres f ases: 

rehabilitación bucal, protésica y o rtopédica. En conclusión, e l t ratamiento de l a car ies 

temprana de  l a i nfancia de be r ealizarse con el obj etivo de mejorar l as condi ciones 

bucales de  los órganos dentarios permanentes, devolviendo en lo pos ible la función y 

compromiso e stético. A demás, en es te t ipo de pa cientes s e d ebe r ealizar m anejo 

ortopédico para prevenir alteraciones en el crecimiento facial. 
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PALABRAS CLAVE: Síndrome de Moebius, caries de la infancia temprana, 

odontopediatría, atrofia. 

 

STOMATOLOGICAL MANAGEMENT OF A PATIENT WITH MOEBIUS 

SYNDROME WITH EARLY CHILDHOOD CARIES: A CASE REPORT 

 

ABSTRACT 

Moebius s yndrome i s a non -progressive congenital di sorder characterized b y t he 

unilateral or  bi lateral i nvolvement of  t he V II cr anial ne rve ( facial ne rve) with 

impairment of  V I c ranial nerve ( oculomotor ne rve), pr oducing f acial pa ralysis. A s a  

result of m otor de ficiency, t hese pa tients d o not  ha ve adequate chewing a nd 

swallowing, so their diet is generally soft texture and with a high content of fermentable 

sugars, which cause the appearance of dental caries. Also, these patients present diverse 

stomatologic alterations. Here w e d escribe the s tomatological m anagement of  a  ma le 

patient a ttending the  c linic of  the  P ediatric D entistry S pecialty of  the  A utonomous 

University of the State of Mexico with a diagnosis of Moebius syndrome that presents 

early childhood c aries and a lteration i n f acial growth. T he or al e xamination s howed 

lingual a trophy, pr imary dentition, bi lateral anterior and pos terior crossbite, decreased 

bone he ight i n t he alveolar r idge c orresponding t o t he d ental o rgans 61  a nd 62,  t he 

presence of dentobacterial plaque, early childhood caries severe compromising all of the 

teeth, and the presence of a pr eformed nickel-chromium crown in the dental organ 72. 
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Also, i n t he p anoramic radiography, various r adicular r emains w ere observed. The 

treatment was planned in three phases: oral, prosthetic and orthopedic rehabilitation. In 

conclusion, the treatment of early childhood caries should be carried out with the aim of 

improving t he or al conditions of  t he pe rmanent t eeth, r eturning t he function a nd 

aesthetic c ommitment a s muc h as pos sible. Also, i n t his t ype o f pa tient, or thopedic 

management must be performed to prevent alterations in facial growth. 

 

KEYWORDS: Moebius syndrome, childhood caries, pediatric dentistry, atrophy. 

 

INTRODUCCIÓN 

El S índrome de  M oebius ( SM) e s un  

desorden c ongénito no progresivo 

caracterizado por l a a fectación uni o 

bilateral de l V II p ar craneal ( nervio 

facial) con deterioro del V I ( nervio 

oculomotor), pr oduciendo pa rálisis 

facial y l imitación a l a abducción.(1,2) 

Las al teraciones en los nervios III, V, 

VIII, X y X II, malformaciones en 

extremidades, e strabismo, di sfonía, 

disfagia, anomalías m entales com o el 

autismo y al teraciones motoras gr uesas 

a menudo están presentes.(3,4) Su causa 

aún e s de sconocida y l a m ayoría s on 

casos e sporádicos, s in e mbargo s e 

consideran dos  pos ibles e xplicaciones: 

una caus a genética, que implica un 

trastorno e n el de sarrollo de l t allo 

cerebral, y una  cau sa isquémica, 

posiblemente or iginada por  factores 

tóxicos embrionarios o ambientales que 

interrumpen el aporte sanguíneo al tallo 

cerebral  dur ante l a em briogénesis 

temprana.(5) El factor hereditario no es 

una fuerte predilección, mientras el  uso 
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de m edicamentos c omo el m isoprostol, 

talidomida y c ocaína dur ante e l  

embarazo se relaciona con mayor 

incidencia.(6) 

Entre l as ca racterísticas odont ológicas 

más frecuentes s e i ncluyen hi podoncia, 

oligodoncia ( en de ntición t emporal o  

permanente), microstomía, micrognatia, 

hipoplasia de l l abio s uperior, a trofia 

lingual, labio y/o paladar hendido, úvula 

bífida, hi poplasia de l e smalte, m ordida 

abierta, gingivitis y ma loclusión 

dental.(7) Resultado de  l a alteración 

motora, e stos pa cientes no t ienen una  

adecuada m asticación y de glución, por 

lo que generalmente su alimentación es 

de t extura bl anda y con a lto c ontenido 

de azúcares fermentables, que propician 

la aparición de caries (8). 

El obj etivo de l t rabajo es r eportar el  

manejo odontológico de un paciente con 

diagnóstico de  s índrome de  M oebius 

con caries t emprana de  l a i nfancia y 

alteración en el crecimiento facial. 

 

 

REPORTE DE CASO 

Paciente d el s exo masculino 3 años 7  

meses de  eda d con s índrome de  

Moebius, que  a cudió a  la c línica pa ra 

atención dental. A ntecedentes 

personales no pa tológicos: g esta 2,  

partos 2, nor moevolutivo ha sta e l 

segundo t rimestre por  di abetes 

gestacional c ontrolada con dieta, a 

término mediante eut ocia a l as 40  

semanas de  gestación. A ntecedentes 

personales p atológicos: al  na cimiento 

presentó cefalohematoma por  t rauma 

obstétrico, edema c erebral, hemorragia 

germinal, hematoma s ubgaleal pa rietal 

izquierdo, hi perbilirrubinemia 

secundaria, parálisis f acial bi lateral, 

laringomalacia y t rastorno de m ecánica 
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de de glución. La m adre r efirió qu e s u 

hijo era el único miembro de la familia 

afectado. El ni ño presentaba l as 

características f aciales t ípicas de l 

síndrome de Moebius. 

Al ex amen clínico es dol icocéfalo, 

frente estrecha, hipoplasia medio facial, 

prognatismo mandibular, cuello corto y 

parálisis facial bilateral con disminución 

evidente d e m ovimientos f aciales con 

imagen de  “facies en máscara”, 

coeficiente i ntelectual nor mal y  

conducta Frankl I.  

Al ex amen bucal pr esentó atrofia 

lingual, de ntición t emporal, m ordida 

cruzada ant erior y pos terior bi lateral, 

altura ós ea di sminuida e n e l reborde 

alveolar correspondiente a  l os ór ganos 

dentarios 61 y 62, pr esencia de  pl aca 

dentobacteriana, caries t emprana de  l a 

infancia s evera comprometiendo t odos 

los órganos dentarios y presencia de una 

corona pr eformada de  ní quel-cromo en 

el órgano dentario 72 (Figura 1). 
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Figura 1. A) Paciente de 3 años 7 meses, en la fotografía frontal se observa “facie en máscara”. B) 

Fotografía oclusal superior, se observa dentición temporal y caries temprana de la infancia severa. 

C) Fotografía en máxima intercuspidación que muestra altura ósea disminuída en la región 

anterior superior e inferior, mordida cruzada anterior y posterior. D) Fotografía oclusal inferior, se 

observa corona en el órgano dentario 72. E) Atrofia lingual 

 

El ma nejo estomatológico del p aciente 

con S índrome de  M oebius de be e star 

basado e n e l c onocimiento de  l as 

manifestaciones buc ales y sus pos ibles 

consecuencias, para da r un tratamiento 

integral, por esta razón se interrogó a la 

madre s obre el  m anejo médico y c urso 

de l a enfermedad. En l a pl aneación de l 

tratamiento considerando el gran 

número de ex tracciones s e s olicitaron 

estudios pa raclínicos, que  

proporcionaron va lores nor males e n 

biometría hemática, química sanguínea, 

tiempos de coagulación y sangrado. Así 
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también se le solicitó ortopantomografía 

y radiografía l ateral de  cráneo para s u 

análisis cefalométrico. 

Una ve z que  s e ha n establecido l os 

posibles r iesgos de  a cuerdo a l pl an de  

tratamiento, no hubo pr oblemas 

especiales en su manejo estomatológico. 

Radiográficamente s e obs ervó la 

presencia de  r estos r adiculares 

correspondientes a los órganos dentarios 

52, 51, 61, 62,  63, 64,  75, 74, 73, 72,  

71, 81, 82, 83 y 84 (Figura 2). 

 

Figura 2. Ortopantomografía inicial que muestra la presencia de múltiples restos radiculares. 

 

La rehabilitación buc al c omprendió e n 

una pr imera fase operatoria, la 

extracción de  l os ór ganos dentarios 52,  

51, 61, 62, 63, 64, 75, 7 4, 72, 71, 81 y 
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82, pul potomías e n el 55, 53 y 65, 

coronas pr eformadas de  ní quel-cromo 

en 55, 54, 53, 65,  y 85 . S e c onsideró 

realizar pul pectomías en los r estos 

radiculares de los órganos dentarios 73, 

83 y 84 y obt urados c on i onómero de  

vidrio, con la f inalidad de evitar mayor 

pérdida ós ea. C onsecuencia de  l a 

dificultad masticatoria, e stética y d e 

deglución, una  segunda f ase p rotésica, 

consistió e n l a a daptación de  ba ndas 

metálicas en  l os s egundos m olares 

superiores y s egundo molar i nferior 

derecho, que s irvieron para l a s ujeción 

de l as pr ótesis, s eguido de  l a t oma d e 

impresiones s uperior e  i nferior c on 

silicón por  c ondensación, e vitando a sí, 

la de glución accidental del m aterial de  

impresión. Se corrieron los modelos de  

trabajo en yeso Vélmix y  se r ealizaron 

placas ba se d e ac rílico 

autopolimerizable pa ra de terminar la  

altura de  l os di entes, mismas a l as que  

les f ueron adaptados r odetes de  ce ra y 

montadas e n a rticulador de  bi sagra, 

finalmente c orroborados e n e l pa ciente 

en una  pr imera pr ueba, seguido de  una  

prueba de  di entes.  F ue col ocada 

primeramente l a p rótesis pa rcial 

superior qu e s ustituyó a l os ór ganos 

dentarios 51, 52, 61, 62, 63 y 64,  

evaluando su funcionamiento y estética 

en citas periódicas realizadas durante un 

mes con la f inalidad de ada ptación del 

paciente a la misma. Posteriormente fue 

colocada la prótesis parcial inferior que 

sustituyó a los órganos dentarios 75, 74, 

73, 72, 71, 81, 82, 83 y 84. Finalmente 

la t ercera fase d e t ratamiento fue 

ortopédica, tras una evaluación clínica y 

radiográfica, se de terminó la pr esencia 

de un perfil es quelético cl ase III, con 

prognatismo y hi gh m andibular, e n e l 

que l a pr edisposición f amiliar j ugó un 
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papel impor tante e n el tratamiento de 

ésta, f ue c olocada una  m entonera de  

tipo vertical pa ra evitar que  el 

crecimiento m andibular continúe ha cia 

abajo y adelante. (Figura 3) 

 

 

Figura 3. A) Fotografía final del paciente tras el tratamiento ortopédico con mentonera. B) 
Fotografía oclusal superior con prótesis parcial. C) Fotografía en máxima intercuspidación. D) 

Fotografía oclusal inferior con prótesis parcial. 
 

Al i nicio de l t ratamiento odont ológico, 

para s u manejo de conduc ta f ue 

necesario el uso de restricción física, sin 

embargo, de bido al de sarrollo 
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intelectual nor mal de l pa ciente f ueron 

realizadas di versas t écnicas pa ra s u 

manejo como: de cir-mostrar-hacer, 

control de  voz  y refuerzo pos itivo, de  

las cua les l os r esultados f ueron 

favorables, m odificando s u c onducta 

progresivamente ha sta f inalizar el  

tratamiento en una conducta Frankl III. 

La p eriodicidad de  mantenimiento 

bucodental fue a  t ravés del r efuerzo de 

higiene buc al, i ndicando c epillado 

dental e  i rrigación con agua y j eringa 

desechable a pr esión después de  l a 

ingesta d e c ada comida, pa ra evitar el 

acumulo de  a limentos de bajo de  l as 

prótesis de ntales; r evisiones m ensuales 

se i ndicaron para e l s eguimiento 

ortopédico. T ras l a e rupción de l 

segmento ant erior s e planea v alorar 

nuevamente al  paciente pa ra el  posible 

uso de máscara facial. 

 

 

DISCUSIÓN 

Debido a  que  l a m ovilidad or al e s 

responsable d e l a función f onatoria, 

masticatoria y  la deglución; la  

intensidad de la fuerza, la velocidad y la 

sincronía de  l os m ovimientos de  l os 

músculos involucrados son reflejo de la 

eficiencia f uncional; en  pa cientes con 

síndrome de  M oebius e stas 

características s uelen s er d eficientes. 

Sin embargo, aún no está claro en la 

literatura di sponible e l ni vel de  

compromiso funcional de los di ferentes 

grupos musculares.  

Estudios previos afirman que la mayoría 

de l os pa cientes af ectados con  es te 

síndrome muestran un cierre mandibular 

eficiente, pero no siempre una  fuerza 

muscular ad ecuada, al terando l a 

percepción de  l os m ovimientos 
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orofaciales y di ficultando el cont acto 

labial (9). 

En consecuencia, se p ueden plantear 

problemas odont ológicos, como una  

autoclisis deficiente, dejando los dientes 

expuestos a car ies,  ya que  l a boc a 

permanece l a m ayor pa rte de l t iempo 

abierta; l levando por tanto al paciente a 

una respiración bucal, que lo predispone 

a de bilidad f acial, l abio s uperior 

hipoplásico, microstomía, desviación de 

la co misura l abial, pa ladar oj ival, y 

lengua fisurada y atrófica (10, 11) 

El conoc imiento de las manifestaciones 

bucales y h abilidades m otoras de l S M 

nos a yuda a  c onformar un pl an de  

tratamiento odontológico integral según 

las car acterísticas y n ecesidades de  

manera i ndividual. En el c aso 

presentado el p aciente t enía de ficiencia 

funcional masticatoria y  f onatoria 

principalmente, con i ncompetencia 

labial, hi poplasia d el labio s uperior, 

paladar oj ival y profundo, l engua 

saburral, fisurada y a trófica, c on 

sequedad de m ucosas consecuencia de  

la respiración bucal. 

La caries temprana de la infancia es una 

forma pa rticularmente destructiva que  

afecta a ni ños menores de 71 meses de  

edad, caracterizada por  la pr esencia de  

una o más superficies cariadas, perdidas 

u obt uradas;(12)  la e tiología de e sta 

enfermedad es r epresentada 

principalmente por  f actores de  r iesgo 

microbiológico, pr ácticas de  

alimentación inadecuada y d eficiencia 

de higiene bucal.(13) Sin embargo, una  

consecuencia por  no recibir t ratamiento 

a t iempo de es ta enf ermedad, es l a 

pérdida prematura de órganos dentarios 

primarios, que  condiciona a l paciente a  

la pérdida de espacio y alteración en la 

erupción a decuada de  di entes 
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permanentes, resultando e n pr oblemas 

prematuros or todóncicos, a sí m ismo 

también se ha asociado con disminución 

en la cal idad de vi da (11), retraso del 

crecimiento, retraso o de terioro del 

lenguaje, ausencia o incapacidad de 

concentración escolar y disminución del 

autoestima.(14) 

El pl an de t ratamiento en el pr esente 

caso se ba só en la i dentificación y 

evaluación de f actores de  r iesgo del 

estado general del paciente, y mediante 

la m otivación de  actitudes pos itivas de  

la familia y la cooperación de la madre 

durante t odas l as f ases, se l ograron 

cambios f avorables ha cia l a s alud y 

atención buc odental de l ni ño, 

devolviendo las funciones masticatorias, 

estéticas y fonéticas en la medida de lo 

posible.  

Los p acientes con  SM adqui eren 

habilidades m otoras or ales por  dos  

mecanismos pr incipales: el pr imero se 

aprende y es  i nherente al ava nce d e l a 

edad, mediante la formación de  nuevos 

patrones d e m ovimiento, que  s e 

producen como resultado de la práctica, 

el segundo mecanismo es la adaptación 

funcional, de bido a  un pr oceso de  

ensayo y e rror, m ediante un a juste de  

los m ovimientos m usculares d ebido a  

las nue vas de mandas (9), por  e stas 

razones, se l levó a c abo el  t ratamiento 

protésico s uperior e  i nferior, 

sustituyendo l os ór ganos de ntarios 

temporales perdidos por caries. 

Durante el t ratamiento dental el  

paciente mejoró notablemente su actitud 

en cada consulta, interactuando con el  

personal odont ológico, m ostrando 

interés e n s u t ratamiento y disposición 

para r ealizarlo; l a m adre r efirió que el 

niño, t ras l a colocación de l as pr ótesis 

dentales i ncrementó l a c omunicación 
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familiar y escolar, así como un aumento 

en e l c onsumo di ario de  a limentos, 

reflejado en un incremento de t alla y 

peso c omparado con e l r egistro 

obtenido en la primera cita. 

CONCLUSIONES 

Las pacientes con Síndrome de Moebius 

presentan características odont ológicas 

resultado de  l a di sminución o a usencia 

de la función muscular facial, por lo que 

es i mportante que  e l odontopediatra 

reconozca estas variaciones. 

El tratamiento de la  caries temprana de 

la i nfancia d ebe realizarse con el 

objetivo de  m ejorar l as c ondiciones 

bucales de  l os ór ganos de ntarios 

permanentes, devolviendo en lo posible 

la f unción y compromiso e stético. 

Además en c onjunto con un m anejo 

ortopédico, prevenir alteraciones en  el  

crecimiento facial. 

El pl an de  t ratamiento o dontológico de  

estos pa cientes de be s er i ntegral, 

mediante un trabajo multidisciplinario. 

En el cas o presentado el t ratamiento y 

manejo del pa ciente fue ade cuado, la 

cooperación de  l a m adre f ue 

fundamental, y esto permitió el éxito del 

tratamiento. 
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RESUMEN 

Una de las alternativas para el desdentado parcial son las prótesis fijas denominadas adhesivas, que 

son más accesible para el paciente y requieren menor desgaste dental. El objetivo del estudio fue 

evaluar la estética y funcionabilidad de rehabilitaciones parciales fijas adhesivas, utilizando Biograft-

G® para el remodelado del reborde alveolar. El universo estuvo constituido por pacientes que acudieron 

a la consulta de prótesis estomatológica, mientras la muestra fue de 30 pacientes necesitados de prótesis 

parcial fija e incremento del reborde alveolar, que emitieron consentimiento de participación y 

mailto:mayraperezcuba61@gmail.com
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cumplían los restantes criterios de inclusión y exclusión. El tratamiento comenzó con cirugía y relleno 

de Biograft-G®. Pasados 6 meses de realizada la cirugía y recuperado el sitio óseo, se confeccionó la 

prótesis fija adhesiva. Las variables a estudiar fueron estética, altura y grosor del reborde residual y 

retención, estabilidad y estética de la prótesis. La eficiencia al tratamiento se evaluó promediando los 

valores de las variables mencionadas. Los resultados obtenidos demuestran que la eficiencia en cuanto 

a lograr estética, altura y grosor del reborde con el relleno de Biograft-G® fue de 94,3 %, mientras que 

el 5,7 % no logró mantener el grosor, aunque si la altura y estética. En cuanto a la eficiencia de la 

prótesis se observó que 28 de los 30 pacientes, tuvieron una prótesis de calidad. Se pudo concluir un 

logró éxito en la mayoría de los pacientes, en cuanto al remodelado alveolar con Biograft-G®, y a la 

calidad de la rehabilitación protésica, con el mínimo desgaste de las estructuras dentarias.  

PALABRAS CLAVE: 

Prótesis dental, prótesis fija, prótesis fija adhesiva, Biograft-G®, remodelado alveolar, β-fosfato 

tricálcico. 

 

EFFICIENCY OF ADHESIVE FIXED PARTIAL RESTORATIONS USING BIOGRAFT-G® 

FOR ALVEOLAR RIDGE REMODELING  

ABSTRACT 

One of the alternatives for partial edentulousness are the fixed prostheses called adhesive, which are 

more accessible to the patient and require less dental wear. The objective of the study was to evaluate 

the aesthetics and functionality of adhesive fixed partial restorations, using Biograft-G® to reshape 

the alveolar ridge. The universe consisted of the patients who attended the dental prosthesis 

consultation, while the sample consisted of 30 patients in need of a fixed partial prosthesis and an 

increase in the alveolar ridge, who gave their consent to participate and fulfilled the remaining criteria 

of inclusion and exclusion. Treatment began with surgery and Biograft-G® filler. Six months after 

surgery and the bone bed recovered, the adhesive fixed prosthesis was performed. The variables to be 
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studied were aesthetics, height and thickness of the residual ridge and retention, stability and aesthetics 

of the prosthesis. The efficiency of the treatment was evaluated by averaging the values of the 

mentioned variables. The results obtained show that the efficiency in terms of achieving aesthetics, 

height and thickness of the flange with the Biograft-G® filling was 94.3%, while 5.7% did not manage 

to maintain the thickness, although the height and aesthetics. Regarding the effectiveness of the 

prosthesis, it was observed that 28 of the 30 patients had a quality prosthesis. It was possible to 

conclude a success in most of the patients, in terms of alveolar remodeling with Biograft-G®, and the 

quality of the prosthetic rehabilitation, with minimal wear of the dental structures.  

KEY WORDS: Dental prosthesis, fixed prosthesis, adhesive fixed prosthesis, Biograft-G®, alveolar 

remodeling, β-tricalcium phosphate. 

INTRODUCCIÓN  

Los dientes son órganos vitales para desarrollar 

una vida normal, cuya función es iniciar una 

correcta digestión de los alimentos. También 

desempeñan un papel social importante, ya que 

son cruciales para la fonación y la expresión 

armoniosa de la cara. Los dientes se pierden por 

diferentes causas, de las cuales las más 

comunes son: la caries dental, enfermedad 

periodontal y lesiones traumáticas (1).  

Posterior a la pérdida de órganos dentarios, se 

produce una serie de cambios dimensionales 

que afectan tanto, a los tejidos duros como 

blandos, quedando en el sitio, el hueso 

remanente conocido, como reborde alveolar. 

Esa disminución del volumen óseo y el colapso 

gingival, puede incrementarse entre los 

primeros seis meses y dos años posteriores a la 

extracción y es conocida como atrofia ósea 

maxilar y/o mandibular del reborde alveolar 

(2).  

Esta secuela puede conllevar a una limitada 

disponibilidad ósea para una futura 

restauración por ello los dientes perdidos deben 

ser sustituidos, tan pronto como sea posible si 

se quiere mantener la salud bucal. Para lograr 

un adecuado volumen de hueso alveolar, previa 

a la rehabilitación protésica, que se aproxime a 

sus dimensiones originales, se han diseñado 

diferentes técnicas de cirugía pre-protésica. En 
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la actualidad un método muy utilizado es el 

aumento de hueso, mediante el uso de 

biomateriales para regeneración ósea y 

proporcionar el incremento del proceso 

alveolar, tanto en espesor como en altura a 

largo plazo (3-6).  

El objetivo de todo tratamiento protésico es 

obtener un estado oral funcional y estético 

satisfactorio. En un puente fijo, el póntico con 

frecuencia da la impresión de que descansa en 

la parte superior de la cresta, en lugar de 

emerger desde dentro del proceso alveolar, por 

lo que carece de encía marginal y papilas 

interdentales. La formación de un defecto entre 

de la cresta alveolar y la prótesis, no solo 

origina una rehabilitación estéticamente 

desagradable y biológicamente nociva, que en 

la región anterior maxilar parcialmente 

desdentado, genera un trastorno estético mayor 

(7).  

Este tipo de defecto del reborde puede 

corregirse mediante un aumento quirúrgico del 

reborde, que puede lograrse mediante la adición 

de tejidos blandos o duros, pues las exigencias 

de la sociedad actual obligan a la realización de 

rehabilitaciones protésicas óptimas en 

pacientes desdentados (8-9).  

La prótesis o prostodoncia es la especialidad 

odontológica encargada de la restauración; es 

decir, para devolver la función estética, siempre 

buscando una oclusión y función correcta; para 

mejorar así su calidad de vida (9-11).  

La prótesis dental ha evolucionado a través de 

la historia favorablemente al hombre, dando 

solución estética y funcional a la pérdida de 

dientes, y sin dudas, son uno de los elementos 

que más contribuyen a la calidad de vida de 

aquellos que las portan (12,13). 

La Prótesis Fija es el arte y ciencia de restaurar 

los dientes dañados, o de reemplazar los dientes 

ausentes mediante la instalación de un aparato 

no removible y una vez instalada, no puede ser 

retirada por el paciente. Una rehabilitación oral 

bien planificada brinda al paciente alternativas 

de tratamiento y la solución a su problema 

bucal de manera eficaz, tanto funcional como 

estética, devolviendo la función al sistema 

masticatorio (14). 

Una de las alternativas para el desdentado 

parcial, son las prótesis fijas denominadas 

adhesivas ya que son más accesible para el 
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paciente y no se necesita de desgaste dentales 

excesivos (16).  

Una prótesis parcial fija es un medio de restituir 

una o más piezas ausentes utilizando para ello 

una o más piezas remanentes. Incluye uno o 

más dientes de reemplazo (pónticos) y uno o 

más dientes pilares con sus retenedores que 

soportan y mantienen al póntico (17).  

Por lo tanto, para la prótesis adherida rigen el 

mismo concepto sobre adhesión que para el 

resto de las restauraciones de la práctica 

odontológica (18,19).  

La virtud de la prótesis parcial fija adhesiva es 

permitir soluciones estéticas sin desgastes 

significativos, permitiendo la preservación de 

la estructura dentaria, a través de retenedores 

que son cementados a los pilares, por medio de 

sistemas adhesivos para su retención y 

estabilidad, sin grandes desgastes coronales y 

preservar siempre que sea posible la integridad 

de sus dientes (20,21). 

Diferentes son los tipos de prótesis fija 

adhesiva entre ellos se describe el puente 

Rochette que consta de retenedores “tipo alas” 

con perforaciones en forma de embudo, para 

mejorar la retención de la resina. Otro es el 

Virginia que utiliza retenedores rugosos, los 

cuales se obtienen incorporando cristales de sal 

a los patrones de cera antes de realizar el 

colado. También el puente Maryland es un 

sistema estético conservador, que consta de 

micro retenciones o de grabado electroquímico 

del metal y es aquel puente que esta constituido 

por un esqueleto metálico con retenedores de 

metal sólidos (22,23).  

Por otra parte, cuando se pierden los órganos 

dentarios, ocurre un crecimiento o remodelado 

de los alveolos  u orificios óseos que 

soportaban el diente, por nuevo hueso. Ese 

hueso neoformado es remodelado por 

diferentes factores y se obtiene un reborde 

residual con una altura y grosor de diversas 

dimensiones. Este reborde es el área receptora 

de los futuros aditamentos protésicos, sustitutos 

de los dientes perdidos. Cuando la 

remodelación ocurre de forma espontánea se 

suelen obtener rebordes alveolares atróficos, 

que ocasionan dificultades para la 

rehabilitación protésica. Es frecuente localizar 

defectos óseos de tamaño considerable en los 

rebordes de pacientes con extracciones 

dentales, por consiguiente, causan daños 
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estéticos, sobre todo cuando se localizan en el 

sector anterior de la cavidad bucal (24).  

Los procedimientos quirúrgicos y protésicos 

necesarios a tal fin, han ido evolucionando en 

la constante necesidad de lograr 

rehabilitaciones más eficaces y satisfactorias 

para los pacientes, pues la formación de un 

defecto entre de la cresta alveolar y la prótesis 

origina una rehabilitación estéticamente 

desagradable y biológicamente nociva. Por 

tanto, la corrección quirúrgica de ese defecto 

tiene una importancia primordial antes del 

reemplazo protésico (1,7,26).  

Los fosfatos de calcio se encuentran entre los 

biomateriales sintéticos más utilizados para la 

regeneración ósea, en gran parte debido a sus 

propiedades establecidas (27).  

El β-fosfato tricálcico (β-TCP) se ha utilizado 

en gran medida como sustituto óseo. Es un 

material biocompatible y bioabsorbible con 

propiedades similares a la fase inorgánica del 

hueso. El mismo se reabsorbe gradualmente, y 

es reemplazado completamente por hueso 

remodelado (28).  

El β-TCP es de suma utilidad para lograr el 

mantenimiento del reborde alveolar tanto en 

ancho como en altura, cuando es colocado 

inmediatamente después de realizada la 

extracción del elemento dental, para evitar las 

atrofias alveolares residuales (29). 

Un granulado cerámico denso sintético y 

biodegradable de β-FTC, nombrado Biograft-

G® fue investigado, desarrollado y registrado 

en Cuba por el Centro de Biomateriales-

BIOMAT, Universidad de La Habana como 

dispositivo médico. Diferentes reportes de este 

material han sido publicados con el Biograft-

G® al que se le adjudican buena respuesta 

clínica en la rehabilitación de diferentes 

defectos óseos en la cavidad oral, así como, 

ausencia de eventos adversos referidos a los 

tratamientos realizados (30-34). Teniendo en 

consideración lo antes planteado, se determinó 

el Objetivo del trabajo que fue: Evaluar la 

calidad de la estética, retención y estabilidad de 

rehabilitaciones parciales fijas adhesivas, 

utilizando Biograft-G® posterior al remodelado 

del reborde alveolar. 

 

METODOLOGÍA 
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El universo estuvo constituido por pacientes 

que acudieron a la consulta de prótesis 

estomatológica, mientras la muestra quedó 

conformada por 30 pacientes necesitados de 

recibir prótesis parcial fija e incremento del 

reborde alveolar, que emitieron consentimiento 

de participación y cumplían los restantes 

criterios de inclusión y exclusión. Además, la 

investigación en cuestión fue aprobada por los 

Comité de Ética y Consejo Científico de las 

instituciones involucradas y los pacientes 

incluidos emitieron su consentimiento de 

participación por escrito, de acuerdo con la 

Declaración de Helsinki y respetando los 

Principios Éticos de las investigaciones clínicas 

(35,36). 

El universo estuvo constituido por todos los 

pacientes que acudieron a la consulta de 

prótesis estomatológica en la Clinica 

Estomatológica Docente de Bauta.  

La muestra quedó conformada por 30 pacientes 

necesitados de recibir prótesis parcial fija 

adhesiva por presentar ausencia de incisivo 

lateral superior o inferior, y depresión del 

reborde alveolar del sitio en cuestión como 

criterios diagnósticos de inclusión y exclusión. 

Se incluyeron pacientes con estado de salud 

aparente, ambos sexos, edades comprendidas 

entre 20 y 60 años de edad y fueron excluidos 

pacientes con enfermedades generales y edades 

fuera de los parámetros establecidos. 

Previamente los pacientes, fueron evaluado por 

el equipo de cirugía y prótesis para valorar la 

remodelación del reborde alveolar con 

biomateriales, en estos casos fue el 

rehabilitador óseo basado en β-fosfato 

tricálcico (Biograft-G®). El mismo es un 

biomaterial cerámico implantable, destinado 

para reparaciones óseas. Investigado, 

elaborado, producido y comercializado por el 

Centro de Biomateriales de la Universidad de 

La Habana (BIOMAT). En la evaluación 

químico-física se ha demostró alta calidad en 

evaluaciones preclínicas, pues el material no 

resulta citotóxico, genotóxico, ni hemolítico. 

Además, se corroboró un comportamiento 

rehabilitador del tejido óseo a medida que se 

degrada de forma progresiva.  

El tratamiento quirúrgico y relleno con 

Biograft-G® se realizó posterior a la extracción 

dentaria de manera convencional como esta 

descrita en la bibliografía (30-32). Se realizaron 
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las mediciones en altura y grosor con regla 

milimetrada para la altura y Pie de Rey para el 

grosor. Las mismas fueron anotadas en la 

Historia Clínica del paciente y se repitieron a 

los 6 meses de realizada la intervención de 

remodelado, que se continuó con el tratamiento 

protésico. 

Para confección de la prótesis existieron dos 

fases, una clínica y otra de laboratorio. De 

inicio se tomaron las impresiones primarias 

para modelos de estudio, donde se analizó y 

diseñó el futuro aparato protésico. 

Seguidamente se realizaron la preparación de 

los dientes pilares con, 3 preparaciones en las 

caras palatinas o linguales en forma triangular 

y una profundidad de 1 mm. Dichas 

preparaciones dos se ubicaron en el canino por 

ser un diente con cíngulo y tejido dentario más 

grueso y una preparación en el central, 

evitando así, movimientos de rotación en el 

aparato protésico. En todos los casos se utilizó 

la técnica convencional e instrumental clínico 

normado.  

Seguidamente se tomaron las impresiones 

definitivas, las cuales pasaron al laboratorio 

para la confección de la prótesis.  

En el laboratorio se continuó con el encerado 

de la estructura metálica para colado con cera 

de patrones, espruado y anillado del encerado, 

se realizó el colado de la estructura metálica 

que fue rebajada y asentada en el modelo. 

Concluida la terminación del metal se procedió 

a revestir el metal conformando la anatomía 

según características y la cerámica a usar. 

Siguiendo los conocidos pasos de: aplicación 

del opacador, la capa de dentina y esmalte y el 

brillo, así como horneado y bizcochado en cada 

paso. 

Culminados los procederes fue instalada la 

prótesis fija adhesiva utilizando resinas 

dentales de foto-polimerización según técnicas 

convencionales.  

Para evaluar las respuestas al tratamiento se 

realizaron las mediciones del reborde en las 

variables siguientes: estética, altura y grosor. 

Mientras en la rehabilitación protésica se 

tuvieron en cuenta las variables siguientes 

estética, retención y estabilidad  

La evaluación de las variables en cuanto al 

remodelado óseo se ejecutaron bajo los 

criterios siguientes:  
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Estética: se consideró Bien, aquellos rebordes 

que obtuvieron un aspecto continuo y sin 

irregularidades en el sitio tratado. Mejorado 

aquellos rebordes que obtuvieron ligeras 

irregularidades en el sitio tratado y Mal: 

aquellos rebordes que obtuvieron considerables 

irregularidades en el sitio tratado.  

Con respecto a la altura se consideró Bien, 

aquellos pacientes que mantuvieron la altura en 

± 1 mm. Mejorado mantuvieron la altura entre 

± 1 mm y 2 mm. La evaluación de Mal: 

correspondió a la diferencia con la altura inicial 

de ± 2 mm.  

Con respecto al grosor se consideró Bien, 

aquellos pacientes que mantuvieron el grosor 

en ± 1 mm. de Mejorado mantuvieron el grosor 

entre ± 1 mm y 2 mm. La evaluación de Mal 

correspondió a la diferencia con el grosor 

inicial de ± 2 mm. 

La evaluación de la rehabilitación protésica se 

consideraron las variables: Estética, Retención 

y Estabilidad de la prótesis. La primera variable 

Estética se consideró como Bien, cuando sobre 

el reborde alveolar remodelado, se obtuvo 

perfectamente el contacto del borde cervical del 

póntico con la encía marginal. Además, se tuvo 

en cuenta para la evaluación una correcta 

posición del póntico en el arco, coincidiendo 

con el contorno y color de los restantes dientes 

y Mal cuando existió espacio entre el póntico y 

el borde cervical del mismo, problemas de 

posición y color del póntico. La retención se 

evaluó de Bien cuando se logró una perfecta 

ubicación de los extremos metálicos del 

póntico en las preparaciones de los dientes 

pilares, ayudada por la resina (material 

restaurador) interpuesto entre ellos y Mal 

cuando no se logró lo planteado anteriormente. 

La estabilidad se evaluó de Bien cuando una 

vez que se colocó la restauración y siendo 

retentiva esta quedó segura contra las fuerzas 

de desplazamiento lateral y Mal cuando no 

quedó segura contra estas fuerzas.  

La evaluación final de la remodelación del 

reborde se clasificó como Éxito cuando se 

obtuvo Bien, en todas variables de evaluación 

(estética, altura y grosor), Mejorado cuando 

algunas de las variables alcanzaron solo la 

categoría de mejorado. Evaluación de Mal 

correspondió cuando alguna variable fue 

evaluada de mal.   
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El resultado final de la evaluación protésica se 

calificó, como Éxito calificó cuando se obtuvo 

Bien en todas las variables de evaluación y 

Fracaso cuando al menos una de las variables 

se obtuviera categoría de Mal. 

La eficiencia final del tratamiento se evaluó 

promediando los valores obtenidos remodelado 

alveolar, unificados con la rehabilitación 

protésica, en Éxito y Fracaso. El período de 

evaluación se realizó a los 6 meses de la 

extracción y la rehabilitación protésica. 

RESULTADOS  

Los resultados correspondientes al remodelado 

óseo en la zona a rehabilitar protésicamente del 

diente extraído y relleno con Biograft-G® 

(Tabla 1) se consideró exitoso, pues se alcanzó 

una conservación de la estética, altura y del 

grosor, en la calificación de Bien o Mejorado, 

reflejando el 100% de los pacientes con una 

mínima atrofia del reborde alveolar, pues solo 

3 de los 30 pacientes fue mejorado en grosor, 

pero mantuvo la estética y la altura. La 

Evaluación final (promedio de todas las 

variables), mostró un total Bien de 94,3 % y el 

5,7 de mejorados. En cuanto al Éxito de la 

remodelación ósea la totalidad de los pacientes 

se incluyeron en esta clasificación y ninguna en 

la categoría de Fracaso.  

Tabla 1. Evaluación del volumen del reborde alveolar remodelado. 

Parámetros 

Remodelado de reborde alveolar 

Éxito  Fracaso  

Bien Mejorado Mal 

No. % No. % No. % 

Estética  28 93,3 2 6,7 - - 

Altura ósea 30 100 0 0 - - 

Grosor óseo 27 90,0 3 10 - - 

Promedio 28,3 94,3 1,7 5,7 - - 
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Podemos apreciar en la tabla 2 el 

comportamiento de las variables en cuanto a la 

rehabilitación protésica donde alcanzó valores 

excelentes de la unión o contacto íntimo del 

póntico con la encía marginal. Sin embargo, no 

así en otro elemento como el color del diente 

artificial, donde se presentaron en tres de los 

casos traslucidez del metal. También en las 

variables protésicas apareció un paciente con 

afectación de la retención y la estabilidad 

representando un 3,3 %. La retención y 

estabilidad tuvieron éxito en un 96,7 % de los 

casos pues, este sistema que combina la técnica 

adhesiva y la retención a pin.  

Tabla 2. Evaluación final. 

 

 

 

 

 

 

 

DISCUSIÓN 

Los autores consideraron que esta situación 

puede ser solucionada sometiendo al paciente a 

un nuevo acto quirúrgico, más sencillo que el 

primero, para lograr un tejido óseo ideal. Sin 

embargo, otros autores como Tataje plantean, 

que el hecho que un reborde un tanto 

deprimido, no conduce necesariamente a 

disturbios estéticos y funcionales, condición 

que no debe frenar al operador para que 

reemplace los dientes que faltan, restituyendo 

las funciones perdidas (37). 

También los autores consideran que es de gran 

importancia manejar al paciente desde el punto 

de vista multidisciplinario, que incluya 

cirujano, especialista clínico y técnico de 

Parámetros 

Rehabilitación Protésica  

Tratamiento 

Éxito Fracaso 

Variables N % N % 

Estética 27 90 3 10 

Retención 29 96,7 1 3,3 

Estabilidad 29 96,7 1 3,3 

Promedio  28,3 94,3 1,7  5,7 
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prótesis y periodoncia para evaluar de forma 

conjunta diagnósticos, pronostico y plan de 

tratamiento. Este planteamiento coincide con 

Cabello-Chávez (15) cuando manifestó que el 

manejo de un paciente de modo 

multidisciplinario, fue la mejor manera de 

llegar a un diagnóstico y plan de tratamiento 

adecuado. 

Pérez y colb. tiene similares criterios y tratan 

los pacientes mediante un equipo 

multidisciplinario, para conformar un reborde 

lo más fisiológico posible, y lograr una 

rehabilitación protésica de resultados estéticos 

y funcionales (30). También Gupta R y colb. 

plantearon que en ocasiones la formación de un 

defecto entre de la cresta alveolar y la prótesis, 

origina una rehabilitación estéticamente 

desagradable y biológicamente nociva, sobre 

todo en la región anterior (7). 

Estos resultados con respecto a la rehabilitación 

protésica coinciden con Fischer, cuando 

planteó que, desde el punto de vista estético, la 

prótesis debe lograr armonía e integración al 

sistema masticatorio del paciente libre de 

alteraciones (38). 

También Rosenstiel (14) planteó que en la 

prótesis fija los profesionales cotidianamente 

deben trabajar exhaustivamente de forma 

artesanal, tanto en el aspecto clínico como de 

laboratorio, para lograr el éxito.  

Los autores coincidimos también con Rimmer 

(39). que la estética, depende mucho de, 

sentimiento del sujeto y como lo interpreta el 

observador. Además, existen factores como 

simetría y proporción, que es la propiedad de 

manifestar una imagen de espejo a ambos lados 

del eje central.  

Los autores consideramos que la retención 

depende básicamente del contacto entre las 

paredes internas de la restauración y las 

externas del diente preparado, a esto se le 

denomina retención friccional, que la acción 

conjunta de estos dos factores será responsable 

de la retención mecánica de la restauración, 

siendo necesario una correcta técnica de 

cementación a través de los sistemas adhesivos. 

Este aspecto es similar a lo planteado por Tataje 

(37) pues expresó, sobre la retención que no es 

lo mismo que estabilidad, ellos están muy 

unidos y generalmente al fallar una las dos 

variables se ven afectadas. 
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Por otra parte, Rosenstiel (14), plantearon la 

importancia de garantizan el éxito en las 

condiciones habituales de uso, por la 

vinculación de ambos medios retentivos que 

complementan la retención y estabilidad a la 

estructura. 

En la evaluación final de los resultados 

(Promedio de las variables) una vez instalada la 

prótesis parcial fija se obtuvo éxito en el 94,3 

% de los casos y fracaso en un 5,7 % donde en 

3 pacientes no se pudo restaurar 

satisfactoriamente. 

Los autores consideran que cada rehabilitación 

debe ser funcional y duradera, esto significa 

que no solo debe funcionar armónicamente, 

sino también debe ser estable para soportar las 

fuerzas masticatorias, similares a las 

condiciones anatómicas naturales. Similares 

criterios plantearon Saldarriaga y Cui W 

cuando manifestaron que se requiere un manejo 

integral de conceptos basados en principios 

anatómicos, biológicos, biomecánicos y 

estéticos, de tal manera que se pueda lograr una 

rehabilitación completamente armoniosa, 

natural y funcional (40,41).   

Estos resultados concluyeron mostrando como 

se logró con este tratamiento una estética, 

ancho y altura del reborde alveolar residual con 

Biograft-G®, que proporcionó ser rehabilitado 

protésicamente con el mínimo desgaste de las 

estructuras dentarias, garantizando una 

adecuada retención, estabilidad y estética. 

Además, no se observaron reacciones adversas 

al tratamiento.  

Una muestra del trabajo se muestra en las figura 

1-4, en la secuencia de imágenes con el 

tratamiento quirúrgico-protésico realizado. 
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Figura 1. Reborde relleno Biograft-G®. 
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Figura. 2. Rx. de evaluación 6 meses. 
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Figura 3. Prótesis terminada en laboratorio. 

 

 
Figura. 4. Prótesis instalada en clínica. 

 



 

 

ACTA BIOCLINICA 

Caso Clínico 

Fuentes Morejón, Y y col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

352 
Recibido: 11/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 

 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

REFERENCIAS  

1- Lemus Cruz L M, Almagro Urrutia Z, León 

Castell C. Origen y evolución de los implantes 

dentales. Rev Haban Cienc Méd. 2009 [citado 

2021 Mar 10]; 8(4). Disponible en: 

http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttex

t&pid=S1729-519X2009000400030&lng=es..   

2-  Pérez Villaseñor Jorge, Villanueva Jurado 

David. Reconstrucción de proceso alveolar 

maxilar con injerto autólogo de cresta iliaca. 

Rev. Odont. Mex  [revista en la Internet]. 2014 

[citado  2021 Mar 15]; 18(4): 263-270. 

Disponible en: 

http://www.scielo.org.mx/scielo.php?script=sc

i_arttext&pid=S1870-

199X2014000400009&lng=es  

3- García Gargallo M, Yassin García S, 

Bascones Martínez A. Técnicas de 

preservación de alveolo y de aumento del 

reborde alveolar: Revisión de la literatura. Av 

Periodon Implantol. 2016; 28, 2: 71-81. 

http://scielo.isciii.es/pdf/peri/v28n2/original2.

pdf 

4- Fuentes Ayala E, De Armas Gallegos LI, 

Fernández Pérez E. Reconstrucción de reborde 

alveolar con biomateriales, manejo 

ortodóncico-periodontal. Reporte de caso. Rev. 

Latinoamericana de Ortodoncia y 

odontopediatría. 2019 

https://www.ortodoncia.ws/publicaciones/201

9/art-29/ ISSN: 1317-5823.  

5- García Martí Cosme Damián, Pérez Padrón 

Alejandro, Pérez Quiñones José Alberto, Bello 

Fuentes Roberto, Pérez Padrón Adrián. 

Utilización de biomateriales e injertos óseos 

autólogos en pacientes con atrofia alveolar. 

Rev. Med. Electrón.  [Internet]. 2020 [citado  

2021  Mar  14]; 42(5): 2366-2377. Disponible 

en: 

http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttex

t&pid=S1684-18242020000502366&lng=es 

6- Escolano Rivas J, Barrientos Sánchez S, 

Rodríguez CiódaroA. Frecuencia y 

características de hallazgos y variaciones óseas 

en radiografías panorámicas de personas con 

edentulismo total. Univ Odontol. 2018;36:(78). 

https://doi.org/10.11144/Javeriana.uo37-

78.fchv 

7- Gupta  R,  Debnath  N,  Banerjee  S,  Kumar  

V.  Surgical correction of alveolar ridge defect  

with  subepithelial connective tissue graft: A 

Case report. J Adv Clin Res Insights. 2019; 

http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1729-519X2009000400030&lng=es
http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1729-519X2009000400030&lng=es
http://www.scielo.org.mx/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1870-199X2014000400009&lng=es
http://www.scielo.org.mx/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1870-199X2014000400009&lng=es
http://www.scielo.org.mx/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1870-199X2014000400009&lng=es
http://scielo.isciii.es/pdf/peri/v28n2/original2.pdf
http://scielo.isciii.es/pdf/peri/v28n2/original2.pdf
https://www.ortodoncia.ws/publicaciones/2019/art-29/
https://www.ortodoncia.ws/publicaciones/2019/art-29/
http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1684-18242020000502366&lng=es
http://scielo.sld.cu/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S1684-18242020000502366&lng=es
https://doi.org/10.11144/Javeriana.uo37-78.fchv
https://doi.org/10.11144/Javeriana.uo37-78.fchv


 

 

ACTA BIOCLINICA 

Caso Clínico 

Fuentes Morejón, Y y col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

353 
Recibido: 11/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 

 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

6:91-93. 

https://www.researchgate.net/publication/3393

29725_Surgical_correction_of_alveolar_ridge

_defect_with_subepithelial_connective_tissue

_graft_A_Case_report 

8- Amberkar SC, Iyer JV. Reconstruction of 

Localized Horizontal Maxillary Ridge Defect 

with Subepethelial Connective Tissue Graft. 

JSM Oro Facial Surg. 2017; 2(1): 1006. 

https://www.jscimedcentral.com/OroFacial/or

ofacial-2-1006.pdf  

9- García Martí C D, Pérez Padrón A, Pérez 

Quiñones J A, Bello Fuentes R, Pérez Padrón 

A. Utilización de Biomateriales e injertos óseos 

autólogo en pacientes con atrofia alveolar. Rev. 

Med.  Electró. 2020;42(2):702-718 

http://scielo.sld.cu/pdf/rme/v42n5/1684-1824-

rme-42-05-2366.pdf 

10- Rojas-Gómez PN, Mazzini-Torres M F, 

Romero-Rojas K. Dom.. Pérdida dentaria y 

relación con los factores fisiológicos y psico-

socio económicos. Cien. 2017;3(2):702-718 

https://dialnet.unirioja.es/servlet/articulo?codi

go=6325884  

11- Arencibia GE. Necesidad de rehabilitación 

protésica en una población seleccionada de un 

área de salud. Rev Ciencias Médicas. 

2016;20(4):452-457. 

https://www.medigraphic.com/cgi-

bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=68322  

12- Guarat Casamayor, MR; Izquierdo 

Hernández, Alfredo de la Asunción; Mondelo 

López, Iraida; Toledano Giraudi, Rafael 

Prótesis dental. Apuntes sobre su historia 

Revista Información Científica, vol. 76, núm. 4, 

octubre-diciembre, 2012. 

https://www.redalyc.org/pdf/5517/551757269

039.pdf  

13- López de Castro Alonso A, Medina 

Jiménez D, López de Castro Bolufer A, Acosta 

Escanaverino I, Monteagudo Santiago J. 

Caracterización de resultados bioestéticos de la 

rehabilitación protésica con el uso de guía de 

evaluación Medicent Electrón. 2020;24(1): 

106-128.  E-ISSN: 1029 3043 | RNPS 1820 

https://www.medigraphic.com/pdfs/medicentr

o/cmc-2020/cmc201h.pdf  

14- Rosenstiel SF, Land MF, Fujimoto J. 

Prótesis fija contemporánea. 4 ed. 

Barcelona;2009. 

https://www.casadellibro.com/libros-

ebooks/sf-rosenstiel/130824 

https://www.researchgate.net/publication/339329725_Surgical_correction_of_alveolar_ridge_defect_with_subepithelial_connective_tissue_graft_A_Case_report
https://www.researchgate.net/publication/339329725_Surgical_correction_of_alveolar_ridge_defect_with_subepithelial_connective_tissue_graft_A_Case_report
https://www.researchgate.net/publication/339329725_Surgical_correction_of_alveolar_ridge_defect_with_subepithelial_connective_tissue_graft_A_Case_report
https://www.researchgate.net/publication/339329725_Surgical_correction_of_alveolar_ridge_defect_with_subepithelial_connective_tissue_graft_A_Case_report
https://www.jscimedcentral.com/OroFacial/orofacial-2-1006.pdf
https://www.jscimedcentral.com/OroFacial/orofacial-2-1006.pdf
http://scielo.sld.cu/pdf/rme/v42n5/1684-1824-rme-42-05-2366.pdf
http://scielo.sld.cu/pdf/rme/v42n5/1684-1824-rme-42-05-2366.pdf
https://dialnet.unirioja.es/servlet/articulo?codigo=6325884
https://dialnet.unirioja.es/servlet/articulo?codigo=6325884
https://www.medigraphic.com/cgi-bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=68322
https://www.medigraphic.com/cgi-bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=68322
https://www.redalyc.org/pdf/5517/551757269039.pdf
https://www.redalyc.org/pdf/5517/551757269039.pdf
https://www.medigraphic.com/pdfs/medicentro/cmc-2020/cmc201h.pdf
https://www.medigraphic.com/pdfs/medicentro/cmc-2020/cmc201h.pdf
https://www.casadellibro.com/libros-ebooks/sf-rosenstiel/130824
https://www.casadellibro.com/libros-ebooks/sf-rosenstiel/130824


 

 

ACTA BIOCLINICA 

Caso Clínico 

Fuentes Morejón, Y y col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

354 
Recibido: 11/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 

 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

15- Cabello-Chávez  M.  Un  enfoque  

multidisciplinario  en  rehabilitación oral: 

Reporte de caso. Acta Odontológica 

Colombiana. 2015 [consultado:05/03/2021]; 

5(2):135-142. Disponible en:  

http://www.revistas.unal.edu.co/index.php/ 

actaodontocol    

16- Poggio CE, Ercoli C, Rispoli L, Maiorana 

C, Esposito M. Metal-free materials for fixed 

prosthodontic restorations. Cochrane Database 

Syst Rev. 2017;12(12):CD009606. doi: 

10.1002/14651858.CD009606.pub2. PMID: 

29261853; PMCID: PMC6486204. 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29261853/ 

17- Romel Watanabe Velásquez 1Doris 

Salcedo Moncada 2Julio Ochoa Tataje Hernán 

Horna Palomino 4Marco Herrera Cisneros 

5Juan José Paz Fernández Odontol. 

Sanmarquina. 2008; 11(2): 96-99 

http://hdl.handle.net/123456789/3556 

Velásquez Rehabilitación   

18- Meireles Rodriguez RC, Factores de 

riesgo en implantoprótesis estudio clínico 

retrospectivo Tesis Doctoral, 2018 

https://gredos.usal.es/bitstream/handle/10366/

139625/DC_RodriguesR_Implantopr%C3%B

3tesis.pdf?sequence=1&isAllowed=y 

19- Cirilo Jacobo JP. Factores que influyen en 

el uso de prótesis parcial removible en 

pacientes del servicio de estomatología del 

Hospital Nacional Arzobispo Loayza. Tesis 

Doctoral, 2017. 

https://core.ac.uk/download/pdf/323351425.pd

f  

20- Shillingburg H. Fundamentos esenciales 

en prótesis fija.3ed. México,2003.Disponible 

en: https://booksmedicos.org/fundamentos-

esenciales-en-protesis-fija-shillingburg/  

21- Muñoz, P. (29 de mayo de 2013). Puentes 

adhesivos reforzados con fibra de Vidrio: A 

Propósito de un Caso Clínico. Obtenido de 

es.scribd.com/doc 

http://repositorio.ug.edu.ec/bitstream/redug/19

105/1/VALENZUELAadriana.pdf  

22- Garay, G. Estudio de dos métodos 

antropométricos para la obtención clínica de la 

dimensión vertical oclusal utilizando biotipos 

faciales, 2012. Obtenido de 

repositorio.uchile.cl/: 

http://repositorio.uchile.cl/handle/2250/11571

5 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/29261853/
http://hdl.handle.net/​123456789/3556
https://gredos.usal.es/bitstream/handle/10366/139625/DC_RodriguesR_Implantopr%C3%B3tesis.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://gredos.usal.es/bitstream/handle/10366/139625/DC_RodriguesR_Implantopr%C3%B3tesis.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://gredos.usal.es/bitstream/handle/10366/139625/DC_RodriguesR_Implantopr%C3%B3tesis.pdf?sequence=1&isAllowed=y
https://core.ac.uk/download/pdf/323351425.pdf
https://core.ac.uk/download/pdf/323351425.pdf
https://booksmedicos.org/fundamentos-esenciales-en-protesis-fija-shillingburg/
https://booksmedicos.org/fundamentos-esenciales-en-protesis-fija-shillingburg/
http://repositorio.ug.edu.ec/bitstream/redug/19105/1/VALENZUELAadriana.pdf
http://repositorio.ug.edu.ec/bitstream/redug/19105/1/VALENZUELAadriana.pdf
http://repositorio.uchile.cl/handle/2250/115715
http://repositorio.uchile.cl/handle/2250/115715


 

 

ACTA BIOCLINICA 

Caso Clínico 

Fuentes Morejón, Y y col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

355 
Recibido: 11/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 

 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

23- Espinosa-Valarezo Juan Carlos, Irribarra-

Mengarelli Roberto, González-Bustamante 

Héctor. Métodos de evaluación de la 

Dimensión Vertical Oclusal. Rev. Clin. 

Periodoncia Implantol. Rehabil. Oral  

[Internet]. 2018;[citado  2021  Mar  14] ; 11( 2 

): 116-120. Disponible en: 

https://scielo.conicyt.cl/scielo.php?script=sci_

arttext&pid=S0719-

01072018000200116&lng=es.  

http://dx.doi.org/10.4067/S0719-

01072018000200116. 

24- Pérez M C, Delgado J A, Alfonso A, 

Guerra R M, Rodríguez J A, et al. Pre-

prosthetic Remodeling of Alveolar Ridge 

Using Calcium Phosphate Biomaterials. In VI 

Latin American Congress on Biomedical 

Engineering CLAIB 2014, Paraná, Argentina 

29, 30 & 31 October 2014 (208-210). Springer 

International Publishing. 

https://link.springer.com/chapter/10.1007/978-

3-319-13117-7_54 

25- Delfino CS, Ribeiro C, Vieira G F, 

Bressiani AHA, Turbino ML. The use of new 

materials for pulp capping (hydroxyapatite – 

HAp and tricalcium phosphate - β-TCP). 

Cerâmica 56. 2010; 3(40): 381-388. 

https://doi.org/10.1590/S0366-

69132010000400011  

26- Pérez-Fuentes M, Pérez-Álvarez M C, 

Rodríguez-Hernández J A, Delgado García-

Menocal J A, Alfonso Hernández A, Ramos-

Almeida D T. Colocación de implante dental 

con relleno óseo Biograft-G® en hueso con 

trauma dentoalveolar. Reporte de caso 

Duazary: Revista Internacional de Ciencias de 

la Salud. 2018;15 (3): 347-54/ ISSN: 1794-

5992. doi: 

http://dx.doi.org/10.21676/2389783X.2124.  

27- Malhotra, A., & Habibovic, P. Calcium 

Phosphates and Angiogenesis: Implications 

and Advances for Bone Regeneration. Trends 

in biotechnology. 2016; 34(12); 983–992. 

https://doi.org/10.1016/j.tibtech.2016.07.005 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27481474/  

28- Fernández G, Keller Laetitia, Offner D. 

Bone substitutes: a review of their 

characteristics, clinical use, and perspectives 

for large bone defects management. Journal 

Tissue Eng. 2018;9 (20):41 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/P

MC5990883/#  

https://link.springer.com/chapter/10.1007/978-3-319-13117-7_54
https://link.springer.com/chapter/10.1007/978-3-319-13117-7_54
https://doi.org/10.1590/S0366-69132010000400011
https://doi.org/10.1590/S0366-69132010000400011
http://dx.doi.org/10.21676/2389783X.2124
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/27481474/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5990883/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5990883/


 

 

ACTA BIOCLINICA 

Caso Clínico 

Fuentes Morejón, Y y col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

356 
Recibido: 11/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 

 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

29- Vignoletti F, Matesanz P, Rodrigo D, 

Figuero E, Martin C, Sanz M. Surgical 

protocols for ridge preservation after tooth 

extraction. A systematic review. Clinical Oral 

Implants Research. 2012; 23(5): 22-38. 

Vignoletti, F., Matesanz, P. 

https://doi.org/10.1111/j.1600-

0501.2011.02331.x  

30- Pérez Álvarez M C, Delgado García-

Menocal J.A, Márquez Argüelles D M, García 

Rodríguez L, et al. Effectiveness and 

therapeutic safety using β-tricalcium phosphate 

in oral bone defects. Glob Surg. 2016; 3(1):1-5.  

doi: 10.15761/GOS.1000146. ISSN: 2056-

7863 

https://www.researchgate.net/publication/3142

55218 

31- Pérez Alvarez MC, Delgado García-

Menocal JA, Almirall La Serna, Alfonso HA, 

Collins J, et al. Use of Cuban Granulated Β-

Tricalcium Phosphate “Biograft-G” as Maxilar 

Bone Graft. Oral Hyg Health. 2013;1: 103. 

doi:10.4172/johh.1000103 

32- Pérez M.C. et al. Comportamiento Óseo de 

Alveolos Dentarios Implantados con Biograft-

G®. Evolución de Casos a los 6 meses. In: 

Folgueras Méndez J. et al. (eds) V Latin 

American Congress on Biomedical 

Engineering CLAIB. 2011; 16-21, Habana, 

Cuba. IFMBE Proceedings, vol 33. Springer, 

Berlin, Heidelberg. 

https://link.springer.com/chapter/10.1007/978-

3-642-21198-0_40 

33- Morejón ÁFC, Amado LL. Ingenieria 

tisular con células madres adultas y Biograft-G 

en la regeneración ósea alveolar. Rev Ciencias 

Médicas. 2016; 20(4): 508-514. 

https://www.medigraphic.com/cgi-

bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=68338  

34- Pérez-Fuentes M., Pérez-Álvarez, M., 

Rodríguez-Hernández, J. A., Delgado García-

Menocal, J. Ángel, Alfonso Hernández, A., & 

Ramos-Almeida, D. T. Colocación de implante 

dental con relleno óseo Biograft-G® en hueso 

con trauma dentoalveolar. Reporte de caso. 

Duazary. 2018; 15(3): 347–353. 

https://doi.org/10.21676/2389783X.2426 

35- Declaración de Helsinki Asociación 

Médica Mundial Principios Éticos para las 

Investigaciones Médicas en Seres Humanos. 

https://www.um.es/documents/7232477/72722

32/declaracion_de_helsinki.pdf/  

https://doi.org/10.1111/j.1600-0501.2011.02331.x
https://doi.org/10.1111/j.1600-0501.2011.02331.x
https://www.researchgate.net/publication/314255218
https://www.researchgate.net/publication/314255218
https://www.medigraphic.com/cgi-bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=68338
https://www.medigraphic.com/cgi-bin/new/resumen.cgi?IDARTICULO=68338
https://www.um.es/documents/7232477/7272232/declaracion_de_helsinki.pdf/
https://www.um.es/documents/7232477/7272232/declaracion_de_helsinki.pdf/


 

 

ACTA BIOCLINICA 

Caso Clínico 

Fuentes Morejón, Y y col. 

Volumen 11, N° 22, Julio/diciembre 2021 

Depósito Legal: PPI201102ME3815 

ISSN: 2244-8136 

 

 
 

    

 

357 
Recibido: 11/06/2021 
Aprobado: 20/06/2021 

 
 

DOI: https://doi.org/10.6084/m9.figshare.14200553 

36- Siurana Aparisi JC. Los principios de la 

bioética y el surgimiento de una bioética 

intercultural. Veritas. 2010;22:121-

157.https://scielo.conicyt.cl/scielo.php?script=

sci_arttext&pid=S0718-92732010000100006    

37- Tataje W, Prótesis Fija adhesiva cerámica 

metal free. Odontología Restauradora Integrada 

2014;42-46. 

http://www.cop.org.pe/bib/investigacionbiblio

grafica/MilagrosYazminRamosMorante.pdf  

38- Fischer J, en Rodríguez Fuentes et al. 

Autopercepción de salud bucal en adultos 

mayores portadores de prótesis estomatológica. 

Revista Habanera de Ciencias Médicas, Revista 

Habanera de Ciencias Médicas. 2016; 

15(1):51-63. 

https://www.redalyc.org/pdf/1804/180444213

007.pdf  

39- Rimmer S. Mellor A. Percepciones de los 

pacientes sobre estética y calidad. Técnicas de 

coronas y prótesis parciales fijas. Quintessenz, 

2016;10 (3):135-142. 

https://www.scielo.sa.cr.pdf.  

40- Saldarriaga O, Peláez A. Conceptos y 

criterios básicos de Odontología Estética: 

Parámetros para lograr restauraciones más 

naturales. Rev CES Odontol [internet]. 2003 

[citado 12 marz. 2021];16(1):14-22. Disponible 

en: 

http://revistas.ces.edu.co/index.php/odontologi

a/article/view/545/316  

41- Cui W, Wen-jie H, Ling-zhi L, Yan-ling Z, 

Kwok-Hung Ch. Esthetics and smilerelated 

characteristics assessed by laypersons. J Esthet 

Restor Dent. 2018 [citado 21 nov. 

2020];30(2):1-10. Disponible en: 

https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.111

1/jerd.12356#accessDenialLayout

42-    

https://scielo.conicyt.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0718-92732010000100006
https://scielo.conicyt.cl/scielo.php?script=sci_arttext&pid=S0718-92732010000100006
http://www.cop.org.pe/bib/investigacionbibliografica/MilagrosYazminRamosMorante.pdf
http://www.cop.org.pe/bib/investigacionbibliografica/MilagrosYazminRamosMorante.pdf
https://www.redalyc.org/pdf/1804/180444213007.pdf
https://www.redalyc.org/pdf/1804/180444213007.pdf
https://www.scielo.sa.cr.pdf/
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/jerd.12356#accessDenialLayout
https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1111/jerd.12356#accessDenialLayout

