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Resumen

Objetivo: El objetivo de esta revision sistematica fue comparar el uso de injertos
autodlogos (injerto gingival libre [IGL] y/o injerto de tejido conectivo [ITC]) versus
aloinjertos (matriz dérmica acelular [MDA]) y/o xenoinjertos (matriz de colageno
[MCP]) en términos de aumento de grosor del fenotipo periimplantar y amplitud

de la banda de mucosa queratinizada periimplantaria.

Materiales y métodos: Se realiz6 una busqueda sistematica para identificar
ensayos clinicos controlados aleatorizados (ECA) que involucraran aumento de
tejidos blandos (IGL y/o ITC) versus aloinjertos y/o xenoinjertos alrededor de
implantes dentales e informaran hallazgos en términos de aumento de grosor del
fenotipo periimplantar y amplitud de la banda de mucosa queratinizada
periimplantaria. Los articulos seleccionados se clasificaron en cuatro grupos: ITC
Vs. MDA, ITC Vs. MCP, IGL Vs. MDAy IGL Vs MCP. Se realiz6 un metaanalisis

que incluyo la comparacion del ITC Vs. MDA en términos de aumento de grosor



del fenotipo periimplantar y amplitud de la banda de mucosa queratinizada

periimplantaria.

Resultados: Se incluyeron un total de 15 articulos ECAs; de los cuales 3
articulos compararon ITG Vs. MDA, 9 articulos compararon ITC Vs, MCP; 1
articulo comparo IGL Vs. MDA y 2 articulos compararon IGL Vs. MCP. Como
parte del metaandlisis se incluyeron 2 articulos que comparaban el ITC Vs. MDA
para los cuales no presentan diferencias estadisticamente significativas en
términos de aumento de grosor del fenotipo periimplantar (p=0.59) y amplitud de
la banda de mucosa queratinizada periimplantaria (p= 0.44). El grupo de MCP
Vs ITC mostro resultados heterogéneos tanto para amplitud y grosor de tejido
gueratinizado resaltando las ventajas de la MCP en términos de morbilidad del
paciente, percepcion de dolor y cantidad de inflamacion, logrando asi excelentes
resultados clinicos para MCP comparables con ITC. Para el andlisis entre el IGL
y MDA, se deben realizar mads ECAs que evalUe pardmetros clinicos que sean
comparables con otros estudios, ya que solo se incluyé un articulo el cual arrojo
resultados estadisticamente significativos con ganancias mayores para la
amplitud de la mucosa queratinizada en los sitios tratados con IGL. Finalmente,
los 2 estudios que compararon IGL y MCP concuerdan en que el IGL
acompafiado de la técnica de colgajo posicionado apicalmente presenta mejores
resultados en términos de amplitud y grosor de la mucosa queratinizada

periimplantaria (P= < 0,001).



Conclusiones:

A pesar de las limitaciones, nuestros hallazgos sugieren que el gold standard
para la amplitud de la mucosa queratinizada continta siendo el IGL sobre los
aloinjertos/xenoinjertos, sin embargo en términos de grosor de la mucosa
periimplantaria nuestros resultados sugieren que tanto la MCP y la MDA son
opciones de tratamiento bastante aceptables en comparacion con el ITC sin
diferencias estadisticamente significativas, ademas los aloinjertos/xenoinjertos
no solo brindan excelentes respuestas tisulares, sino que también logran reducir
las condiciones post-operatorias en cuanto a disminucidon de intervenciones

quirurgicas, inflamacién, y dolor.

Palabras clave: Volumen de tejidos blandos periimplantarios, Mucosa
queratinizada, Injerto gingival libre, Matriz dérmica acelular, Injerto Conectivo

subepitelial, Matriz de colageno.

Asbtract

Objective: The objective of this systematic review was to compare autologous
grafts (free gingival graft [FGG] and / or connective tissue graft [CTG]) versus
allografts (acellular dermal matrix [ADM]) and / or xenografts (collagen matrix [
XCM]) in terms of increased thickness of the peri-implant phenotype and width of

the peri-implant keratinized mucosa band.

Materials and methods: A systematic search was conducted to identify
randomized controlled clinical trials (RCTSs) involving soft tissue augmentation

(FGG and / or CTG) versus allografts and / or xenografts around dental implants



and to report findings in terms of increased thickness. of the peri-implant
phenotype and width of the peri-implant keratinized mucosa band. The selected
articles are classified into four groups: CTG vs. ADM, CTG vs. XCM, FGG vs.
ADM and FGG Vs XCM. A meta-analysis was performed that included the
comparison of CTG vs. ADM in terms of increased thickness of the peri-implant

phenotype and width of the peri-implant keratinized mucosa band.

Results: A total of 15 RCT articles were included; of which 3 articles compared
CTG Vs. ADM, 9 articles compared CTG Vs, XCM; 1 article compared FGG vs.
ADM and 2 articles compared FGG vs. XCM. As part of the meta-analysis, 2
articles were included that compared CTG vs. ADM for which they do not present
statistically significant differences in terms of increased thickness of the peri-
implant phenotype (p = 0.59) and width of the peri-implant keratinized mucosa
band (p = 0.44). The XCM Vs CTG group showed heterogeneous results for both
width and thickness of keratinized tissue, highlighting the advantages of XCM in
terms of patient morbidity, pain perception and amount of inflammation, thus
achieving excellent clinical results for XCM comparable with CTG. For the
analysis between the FGG and ADM, more RCTs should be carried out that
evaluate clinical parameters that are comparable with other studies, since only
one article was included which yielded statistically significant results with greater
gains for the amplitude of the keratinized mucosa in the patients. FGG treated
sites. Finally, the 2 studies that compared FGG and XCM agree that FGG
accompanied by the apically positioned flap technique presents better results in

terms of width and thickness of the peri-implant keratinized mucosa (P = <0.001).



Conclusions: Despite the limitations, our findings suggested that the gold
standard for the breadth of keratinized mucosa continues to be the FGG over
allografts / xenografts, however in terms of peri-implant mucosa thickness our
results that both XCM and ADM are quite acceptable treatment options compared
to CTG without differences without significant differences, in addition to allografts
/ xenografts not only provide excellent tissue responses, but also manage to
reduce post-operative conditions in terms of reduction of surgical interventions,

inflammation, and pain.

Keywords: Peri-implant soft tissue volume, Keratinized mucosa, Free gingival

graft, Acellular dermal matrix, Subepithelial connective, Collagen matrix.

1. Introduccién
La terapia implantoldgica ha demostrado ser una practica altamente predecible
[1]. Estudios prospectivos a mas de 20 afios han reportado tasas de
supervivencia hasta del 98,9% [2,3]. Branemark, et al (1986), establecieron que
la 6seo-integracion es la base fundamental de la terapia implantoldgica [4,5]. Con
base a lo anterior, Albrektsson, et al (1986), describieron los primeros criterios
que deben ser analizados para determinar el éxito de la terapia con implantes
dentales: (i) ausencia de movilidad del implante dental, (i) ausencia de zonas
radioltcidas alrededor del implante y (iii) ausencia de molestias a nivel del tejido
blando [6]. Asi mismo, Buser., et al (1990), afiadieron mas parametros para
determinar el éxito de la terapia implantologica: (i) ausencia de infecciones

periodicas con supuracion, (ii) ausencia de dolor o malestar en la zona tratada y



(i) ausencia de sensacion a cuerpo extrafio [7]. Adicionalmente otros autores
han descrito que parametros como la ausencia del dolor a la palpaciéon y
percusion, una reabsorcion 6sea marginal periimplantaria < a 1.5 mm durante el
primer afio después de la carga protésica del implante y < a 0,2 mm después del
primer afio y la salud de los tejidos blandos periimplantarios, son caracteristicas

ideales para lograr una terapia implantolégica predecible [8,9].

Algunos estudios han demostrado la importancia de poseer un fenotipo
perimplantar adecuado en términos de predictibilidad de la terapia
implantolégica [10,11,12]. Se ha reportado que un inadecuado grosor y ancho de
la mucosa queratinizada, se asocian a mayores niveles de inflamacion, recesion,
pérdida de insercion y pérdida ésea periimplantar; lo cual a su vez puede
desencadenar patologias de naturaleza inflamatoria como la mucositis y la

periimplantitis [13,14,15].

Una banda de mucosa queratinizada = 2 mm mejora significativamente la salud
periimplantar en términos de menor acimulo de placa bacteriana e inflamacion
de los tejidos, principalmente en la interfase implante-mucosa y ademas
disminuye la aparicibn de patologias periimplantares y la pérdida Osea,

proporcionando estabilidad y proteccion a los tejidos duros [9,15,16].

Asi mismo un adecuado grosor de la mucosa (= 2mm) juega un papel crucial en
el mantenimiento de la salud de los tejidos periimplantares [17,18]. Kim et al.,

(2009) y Linkevicius et al., (2009), demostraron que los fenotipos periimplantares



delgados (< 2mm) pueden conducir a la pérdida de hueso crestal durante la
formacion del selle periimplantario. [19,20]. Isler et al., (2019), evaluaron la
relacion entre el fenotipo de la mucosa periimplantaria asociado a la severidad
de la periimplantitis y concluyeron que la presencia de mucosa queratinizada en
asociacion con un fenotipo periimplantar grueso desempefia un papel
fundamental en la proteccion de estos tejidos, ademas concluyeron que el
fenotipo delgado es mas propenso a aumentar la gravedad de la periimplantitis,
al observar un aumento del sangrado y la recesion de la mucosa periimplantar

[21].

Ante la presencia de fenotipos periimplantarios inadecuados (delgados y con
poca banda de mucosa queratinizada) se han propuesto diferentes técnicas y

materiales para mejorar dichas condiciones [22].

Las dos técnicas mas comunmente utilizadas para mejorar el fenotipo
periimplantar en términos de amplitud de la banda queratinizada y grosor de la
mucosa son el injerto gingival libre (FGG) y el injerto de tejido conectivo (CTG)

[23,24].

FGG es considerado una de las principales opciones para el aumento de banda
de mucosa queratinizada periimplantar debido a su alta predictibilidad [25,26].
Se ha observado que el FGG mejora significativamente el contorno de la mucosa
periimplantaria; al restablecer la amplitud de la banda de tejido queratinizado y

ayudar al control 6ptimo de la placa bacteriana [27,28]. Sin embargo, a pesar de



los beneficios del FGG, se ha observado que esta técnica ha resultado
insatisfactoria a nivel estético, debido a las diferencias de color y textura entre el

injerto y la zona receptora [29].

Por otro lado, la técnica del CTG ha demostrado los mejores resultados en
términos de aumento del grosor de la mucosa periimplantar, optimizando el
resultado estético y biolégico, debido a su alta composicion vascular que
proporciona suministro sanguineo y logra adecuada nutricion tanto para el injerto
como para la zona receptora, en comparacién con los FFG y otras técnicas
[30,31]. Zucchelli et al., (2020) realizaron una revision de la literatura,
evidenciando que el FGG y el CTG aumentan tanto el ancho de la mucosa
gueratinizada como el grosor del tejido blando, siendo el CTG la primera opcién
para la obtencion de resultados estéticos y el FGG el Gold estandar para la

ampliacion de la banda de mucosa queratinizada [32].

Sin embargo, los injertos autélogos presentan varios inconvenientes asociados
al aumento de la morbilidad para el paciente, al aumento del dolor postoperatorio,
hemorragia e insuficiencia del tejido donante [33]. Por ende, los aloinjertos como
la matriz dérmica acelular (ADM) y matriz de colageno porcino (XCM) han
surgido como una opcién para mejorar el fenotipo periimplantar evitando las

complicaciones asociadas a los injertos autélogos [34].

ADM es un aloinjerto liofilizado el cual se obtiene de piel humana y se procesa

para eliminar la epidermis y las células en la capa dérmica [35], proporciona una



matriz bioactiva en colageno y elastina que soporta la revascularizacion dando
como resultado, la integridad y conservacion de la matriz acelular, evitando
respuestas inflamatorias, lo que lleva a la formacion de tejido con caracteristicas

similares, particularmente en color y textura al tejido circundante [36].

Infortunadamente, la ADM presenta una rapida contraccion en comparacion con
los injertos autélogos anteriormente mencionados [37]. Batista EL., et al (2001),
Park J.,et al (2006), Basegmez C ., et al (2013) evaluaron la estabilidad de la
ADM e injertos autdlogos de tejido blando en un periodo de 6 meses y
concluyeron que la ADM) presenta una contraccion del 71 + 10% versus el 16 +

12% en injertos autdlogos, considerandose una estabilidad deficiente [38,39,35].

La XCM es una matriz xenogénica procesada a partir de la dermis porcina
compuesta por coladgeno tipo | y Ill, tiene mayor disponibilidad que la ADM, bajo
costo y capacidad para ser recolectada en grandes cantidades. Esta matriz
consta de una capa celular con fibras de colageno compactas y una estructura
de colageno porosa [40]. La cual ha demostrado resultados favorables en la
ampliacion del tejido queratinizado [41], y al tener una buena relacion con el
tejido blando circundante en textura y color, es predilecto en zonas estéticas que
son dificiles de tratar [42]. Lee KH et al., (2010) reportaron que la XCM es tan
efectiva y predecible como el FGG, para aumentar la amplitud del tejido

queratinizado [43].



Tanto la ADM como la XCM representan una nueva opcioén en el manejo de
tejidos blandos periimplantares, sin embargo, los estudios comparativos Vs.
injertos autélogos tales como el FGG y el CTG en términos de aumento de grosor

y banda de mucosa queratinizada aun son un tema controversial.

Conforme a lo anterior, el objetivo de esta revision sistematica es comparar el
uso de injertos autélogos (FGG y/o CTG) versus aloinjertos y/o xenoinjertos en
términos de aumento de grosor del fenotipo periimplantar y amplitud de la banda

de mucosa queratinizada periimplantaria.

Materiales y métodos

Esta revision sistematica de la literatura fue desarrollada de acuerdo con las
recomendaciones de la colaboracion Cochrane siguiendo las guias de PRISMA

[44].

Criterios de inclusion.

Ensayos clinicos controlados aleatorizados (ECAs) en humanos, con un
seguimiento minimo de 3 meses que reporten las medidas basales y los
resultados clinicos después de la intervencion quirdrgica para mejorar fenotipo
periimplantar de injertos autdlogos (FGG y CTG) Vs. ADM y XCM, en términos

de grosor y amplitud de la mucosa periimplantaria.



Criterios de exclusion.

Estudios In vitro, estudios preclinicos, revisiones narrativas, opiniones de

expertos, series de casos, reportes de caso, reportes basados en cuestionarios,

estudios en animales, estudios que no definen el método de evaluacion, estudios

que no comparan directamente los injertos autélogos (FGG o CTG) vs

aloinjerto/xenoinjerto (ADM o XCM). En general todo estudio que no cumpla con

los criterios de inclusion.

Pregunta PICO.

Aplicando los criterios de la pregunta PICO se formuldé la pregunta

investigacion y la estrategia de busqueda. Tabla 1
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Tabla 1: Criterios de la pregunta PICO para generar pregunta de investigacion y estrategia de

busqueda.

Pregunta de investigacion.



En pacientes con deficiencias de fenotipo periimplantar (< 2 mm de amplitud de
banda de mucosa queratinizada y <2 mm grosor de mucosa periimplantaria).
¢,Cuales métodos para corregir dichas deficiencias FGG o CTG vs ADM o0 XCM
generan mejores resultados en términos de grosor y amplitud de mucosa

queratinizada? (Figura 1).

MATRIZ DERMICA
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_MATRIZ DE
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COLAGENO PORCINO

Figura 1: Versus entre injertos autélogos (FGG o CTG) y aloinjerto/xenoinjerto (ADM o XCM).

Fuentes de informacion

La revision sistematica se realizd siguiendo las recomendaciones de la
colaboracion Cochrane. Los términos MeSH, descriptores de ciencias de la salud
DeSC, palabras clave fueron usados y enmarcados en el formato de la pregunta

PICO para generar una estrategia de busqueda completa.

Estrategia de busqueda



Se realiz6 una busqueda electronica de tres bases de datos MEDLINE
(Pubmed), WEB OF SCIENCE, SCOPUS. Se identificd sistematicamente las
investigaciones publicadas disponibles teniendo en cuenta articulos publicados

hasta el 2021 (Apéndice 1).

BUSQUEDAS

( peri-implant AND soft AND tissue AND volumen OR keratinized AND gingiva AND peri-implant AND keratinized AND attached AND mucosa OR keratinized
AND tissue OR peri-implant AND recession OR mucosal AND thickness AND at AND dental AND implant AND sites OR soft AND tissue AND recession
OR keratinized AND mucosa OR biologic AND width OR gingival AND recessions AND attached AND gingiva OR attached AND mucosa OR km OR dental
AND implants OR gingiva OR mucosa OR tissue ) AND (free AND gingival AND graft OR fgg OR gingival AND autograft OR subepithelial AND connective

AND subepithelial AND connective AND tissue AND graft OR connective AND tissue OR palatal AND flap OR palatal AND roll OR autogenous AND grafts
OR autografts OR soft AND palate OR soft AND tissue AND graft OR gingival AND autograft) AND (acellular AND dermal AND matrix OR alloderm OR 1
acellular AND graft AND tissue OR acellular AND dermal AND matrices OR acellular AND dermal AND tissue OR acellular AND dermal AND tissues OR
dermal AND scaffold OR dermal AND matrix AND allograft OR human AND fibroblast-derived AND dermal AND substitute OR dermagraft OR apligraft OR
collagen AND matrix OR extracelular AND membrane OR xenogenic AND collagen AND matrix) AND (soft AND tissue AND augmentation OR soft AND
tissue AND correction OR increase AND the AND keratinized AND tissue AND soft AND tissue AND fransplantation AND peri-implant AND plastic AND
surgical AND reconstruction AND vestibuloplasty OR apically AND positioned AND flap OR keratinized AND tissue AND width)

(Peri-implant soft tissue volumen OR Keratinized gingiva AND Peri-implant keratinized attached mucosa OR keratinized tissue OR peri-implant recession OR mucosal
thickness at dental implant sites OR soft tissue recession OR keratinized mucosa OR biologic width OR gingival recessions AND attached gingiva OR attached mucosa
OR KM OR Dental Implants OR gingiva OR mucosa OR tissue) AND (Free gingival graft OR FGG OR Gingival autograft OR Subepithelial connective AND subepithelial

connective tissue graft OR connective tissue OR Palatal flap OR Palatal roll OR autogenous grafts OR autografts OR soft palate OR soft tissue graft OR gingival autograft) 110
AND (Acellular dermal matrix OR alloderm OR Acellular graft tissue OR Acellular dermal matrices OR Acellular dermal tissue OR Acellular dermal tissues OR Dermal
scaffold OR Dermal matrix allograft OR Human fibroblast-derived dermal substitute OR Dermagraft OR Apligraft OR Collagen matrix OR extracelular membrane OR
Xenogenic collagen matrix) AND (Soft tissue augmentation OR Soft tissue correction OR Increase the keratinized tissue AND Soft tissue transplantation AND peri-implant
plastic surgical reconstruction AND Vestibuloplasty OR Apically positioned flap OR Keratinized tissue width)

(TS=(Peri-implant soft tissue volumen OR Keratinized gingiva AND Peri-implant keratinized attached mucosa OR keratinized tissue OR peri-implant recession OR
mucosal thickness at dental implant sites OR soft tissue recession OR keratinized mucosa OR biologic width OR gingival recessions AND attached gingiva OR
attached mucosa OR KM OR Dental Implants OR gingiva OR mucosa OR tissue) AND TS=(Free gingival graft OR FGG OR Gingival autograft OR Subepithelial
connective AND subepithelial connective tissue graft OR connective tissue OR Palatal flap OR Palatal roll OR autogenous grafts OR autografts OR soft palate OR soft 338
tissue graft OR gingival autograft) AND TS=(Acellular demal matrix OR alloderm OR Acellular graft tissue OR Acellular dermal matrices OR Acellular dermal tissue
OR Acellular dermal tissues OR Dermal scaffold OR Dermal matrix allograft OR Human fibroblast-derived dermal substitute OR Dermagraft OR Apligraft OR Collagen
matrix OR extracelular membrane OR Xenogenic collagen matrix) AND TS=(Soft tissue augmentation OR Soft tissue correction OR Increase the keratinized tissue
AND Soft tissue transplantation AND peri-implant plastic surgical reconstruction AND Vestibuloplasty OR Apically positioned flap OR Keratinized tissue width))

SE APLICA FILTRO DE IDIOMA: INGLES

Apéndice 1: Estrategia de busqueda para cada base de datos.

Para asegurar la saturacion de la literatura, se realizdé una busqueda manual,
donde se escanearon referencias de articulos relevantes, conferencias, bases
de datos de tesis, Open Gray, Google Scholar y ClinicalTrials.gov, entre otros.
No hubo limitacién de idioma.

Recoleccion de lainformacion

Cada referencia fue revisada por titulo y resumen de forma independiente por tres

investigadores (N.R, Y.G, D.L). Se escanearon los textos completos de los estudios




relevantes, se aplicaron criterios de inclusion y exclusion preespecificados y se
extrajeron los datos. Los desacuerdos se resolvieron por consenso y cuando no
se pudo resolver el desacuerdo, un tercer revisor resolvié cualquier conflicto.

Los datos relevantes se recopilaron por duplicado utilizando una hoja de
extraccion de datos estandarizada que contenia la siguiente informacion:
nombres de los autores, afio de publicacion, titulo, disefio del estudio, ubicacion
geografica, objetivos, criterios de inclusion y exclusion, numero de pacientes
incluidos, pérdidas durante el seguimiento, tiempo, denticion de resultados,

resultados y medidas de asociacién, y fuente de financiacion.

Anadlisis de riesgo de sesgo

Tres investigadores de forma independiente (A.R, J.S, M.B) realizaron la

evaluacion de riesgo de sesgo ROB 2 para estudios clinicos controlados

aleatorizados.

Resultados

Seleccion de los estudios.

Se obtuvieron un total de 451 estudios con la estrategia de busqueda. Después

de la revision del titulo y el resumen, dieciséis estudios cumplieron los criterios

de inclusion para la sintesis cualitativa (Figura 2).
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Figura 2: Seleccion de los estudios

Long-term outcomes after vestibuloplasty with a porcine collagen matrix (Mucografti))

versus the free gingival graft: a comparative prospective clinical trial [45].

No es aleatorizado

Augmentation of keratinized tissue at tooth and implant sites by using autogenous grafts
and collagen-based soft-tissue substitutes. [46].

Es en perros

Vestibuloplasty: Porcine Collagen Matrix Versus Free Gingival Graft: A Clinical and
Histologic Study. [47].

No es aleatorizado

Free gingival grafts for implants exhibiting lack of keratinized mucosa: a prospective
controlled randomized clinical study. [48].

Compara gingival
libre sin ningun
tratamiento.

Assessment of the soft tissue volumetric changes following acellular dermal matrix grafts
__with cone beam computerized tomography [49].

Clinical and Histologic Comparative Study of Subepithelial Connective Tissue Graft and |

Estudio en dientes.

analysis [51].

Solo evaluan
Extracellular Matrix Membrane. A Preliminary Split-Mouth Study in Humans [50]. historlogicamente
Soft tissue volume augmentation by the use of collagen-based matrices: a volumetric En pafios

Comparison of acellular dermal matrix graft and palatal connective tissue graft in the
augmentation of labial tissue around implants. [52].

No es aleatorio

Randomized, Controlled Clinical Trial to Evaluate a Xenogeneic Collagen Matrix as an
Alternative to Free Gingival Grafting for Oral Soft Tissue Augmentation [53].

En dientes

Volumetric soft tisuue alterations in the early healing phase after peri-implant soft tisuue
contour aumentation with a porcine collagen matrix versus the autologous connective
tissue graft: a controlled clinical trial [54].

Randomized, controlled, clinical trial to evaluate a xenogeneic collagen matrix as an

No es aleatorio

Extracellular Matrix Membrane. A Preliminary Split-Mouth Study in Humans [56].

alternative to free gingival grafting for oral soft tissue augmentation: A 6- to 8-year follow- En dientes
up.[55].
Clinical and Histologic Comparative Study of Subepithelial Connective Tissue Graft and i datos

Efficacy of keratinized mucosal augmentation with a collagen matrix concomitant to the
surgical treatment of peri implantitis [57].

En implantes con
periimplantits

. Soft tissue augmentation around dental implants with connective tissue graft (CTG) and
xenogenic collagen matrix (XCM). 1-year randomized control trail [58].

No maneja valores

Comparison of Xenogeneic Collagen Matrix vs. Free Gingival Grafts to Increase the Zone

split-mouth randomized clinical trial. (61)

of Keratinized Mucosa Around Functioning Implants [59]. Noles ECA
Clinical and histologic evaluation of different approaches to gain
keratinized tissue prior to implant placement in fully edentulous No es ECA
patients [60].
Acellular dermal matrix allograft versus free gingival graft: a histological evaluation and Endierites

Tabla 2: Estudios excluidos y razones.



Caracteristicas de los estudios incluidos

Un total de 15 articulos de estudios publicados entre 2009 y 2021 fueron
incluidos en la revision sistematica: 15 ensayos clinicos controlados
aleatorizados con seguimiento hasta 2 afios [62-76]. El analisis de estos 15
estudios muestra los resultados para la comparacion de los injertos autdlogos
(FGG y/o CTG) versus aloinjertos y/o xenoinjertos en términos de aumento de
grosor del fenotipo periimplantar y amplitud de la banda de mucosa queratinizada
periimplantaria. Agrupados de la siguiente forma: 3 estudios que evaluaron CTG
Vs. ADM [62,63,64], 9 estudios que evaluaron CTG Vs. XCM [65-73], 1 estudio
comparé FGG Vs. ADM [74] y finalmente 2 estudios evaluaron FGG Vs. XCM

[75,76].

Tabla 3: Caracteristicas de los estudios incluidos
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Tres investigadores de forma independiente (N.R, Y.G, D.L) realizaron la medicién
de riesgo de sesgo utilizando la herramienta ROB 2 para estudios controlados

aleatorizados con 15 estudios [62-76].

A nivel general el 60% de los estudios evaluados fueron calificados con bajo
riesgo de sesgo [62,66,68,69,72,73,74,75 y 76] puesto que en 3 estudios todos
los dominios estaban calificados con bajo riesgo de sesgo [66,68 y 74], un
estudio presentaba el dominio 5 con una calificacion moderada de riesgo de
sesgo Y los demas dominios calificados con bajo riesgo de sesgo [69], en 5
estudios el dominio 2 presentaba una calificacion moderada de riesgo de sesgo
y los deméas dominios calificados con bajo riesgo de sesgo [62,72,73,75y 76]. El
26,6% de los estudios evaluados globalmente estaban calificados con riesgo de
sesgo moderado [63,65,67 y 71] porque un estudio en los dominios 2 y 4
presentaba una calificacion de riesgo de sesgo moderada y sus demas dominios
riesgo bajo [63], un estudio presentaba en los dominios 2 y 5 una calificacion
moderada de riesgo de sesgo y sus dominios restantes bajo riesgo de sesgo
[65], un estudio presentaba un alto riesgo de sesgo en el dominio 5 y en sus
deméas dominios bajo riesgo de sesgo [67], un estudio en los dominios 2, 4 y
5 estaban calificados con riesgo de sesgo moderado y sus dominios restantes

tenian bajo riesgo de sesgo [71].

El 13% de los articulos corresponden a una calificacion con alto riesgo de sesgo,
puesto que en los estudios [63 y 70] los dominios 1,2 presentaban una
calificacion moderada, en los dominios 4 la calificacion fue con alto riesgo de

sesgo Yy en el dominio 5 del articulo 9 la calificacion fue moderada.



El dominio n°1 representa el proceso de aleatorizacion. El 13,3% de los estudios

fueron calificados con riesgo de sesgo moderado [64,70].

El dominio n°2 representa las desviaciones de las intervenciones previstas. El
66,6 % de los estudios presentaban riesgo de sesgo moderado

[62,63,64,65,70,71,72,73,75,76].

El dominio n°3 representa los resultados de datos faltantes. EI 100% de los
estudios estaban calificados con bajo riesgo de sesgo, quiere decir que en
algunos estudios no hubo pérdida de datos y/o en otros estudios no hubo un

porcentaje representativo de pérdida de datos en los seguimientos [62-76].

El dominio n°4 representa la medicion de resultados. El 13,3% de los estudios
estaban calificados con alto riesgo de sesgo [64 y 70] y el otro 13,3% calificados

con riesgo de sesgo moderado [63 y 71] probablemente hubo multiple medicion.

En el dominio n°5 representa la seleccion del resultado informado. El 26,6% de
los estudios presentaban un riesgo moderado [65,69,70y 71] y el 6,6% calificado
con un riesgo de sesgo alto [67]. Probablemente hubo multiples analisis elegibles

de datos.
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Sintesis de resultados:

CTG vs ADM
3 estudios evaluaron CTG vs ADM [62-64]. Los abordajes quirdrgicos para la
preparacion del sitio receptor que emplearon, fue la técnica subepitelial bilaminar

[62,64] y colgajo desplazado coronal [63].

Hutton et al.,2018 Incluyeron en el estudio un total de 20 pacientes distribuidos
aleatoriamente; 10 para (CTG) (5 mujeres y 5 hombres) y 10 para (ADM) (4
mujeres y 6 hombres), con una edad media 55,5 +11,5 afios. Determinaron la
eficacia clinica de la matriz dérmica acelular vs injerto conectivo subepitelial para
aumento de grosor de la mucosa periimplantaria (PMT) en el momento de la
colocacién del implante. La prueba de correlacién de Pearson para determinar la
confiabilidad del intraexaminador clinico fue de 0,96, lo que demuestra una alta
fiabilidad. Seguimiento clinico a las 2, 4, 8 y 16 semanas. Un valor de P <0,05 se
considerd estadisticamente significativo. En términos de grosor de la mucosa
periimplantaria (PMT) se registraron medidas iniciales, previo a la cirugia de
implantes e injerto de tejido blando, y medidas finales a las 16 semanas del
postoperatorio. Se midié a 1, 3 y 5 mm apical al margen mucoso libre estimado.
Las medidas iniciales para (CTG) fueron: a 1 mm (3,05 + 1,28 mm), a los 3 mm
(2,95+1,17mm)yalos 5 mm (1,65 £ 0,75 mm). Las medidas finales para (CTG)
fueron : a1 mm (3.61 + 1.11 mm), a los 3 mm (4.15 + 1.33 mm) y a los 5 mm
(2.85 £ 0.58 mm). Las medidas iniciales para (ADM) fueron: a 1 mm (2.85 + 1.40
mm), a3 mm (2.40 £ 1.02 mm), alos 5 mm (1.70 £ 0.67 mm). Las medidas finales

para (ADM) fueron: a 1 mm (2.90 £ 1.24 mm), a 3 mm (3.25 £ 1.30 mm) y a los



5 mm ( 3.15 £ 0.94 mm). La ganancia de (PMT) a 1 mm apical al margen de la
mucosa, para el grupo (CTG) y (ADM) fue (0,44 £ 2,04 mm) y (0,05 £ 1,57 mm),
respectivamente (P = 0,805). A los 3 mm, el grupo (CTG) gan6 1,20 + 1,48 mm,
y el grupo (ADM) gan6 0,85 + 1,29 mm (P = 0,360). A los 5 mm, el grupo (CTG)
gano 1,20 + 0,89 mm, y el grupo (ADM) gané (1,45 + 1,17 mm) (P =0,336). No
se observaron diferencias estadisticamente significativas en (PMT). En cuanto a
la amplitud de la banda queratinizada (KMW), se realizaron dos medidas; una
inicial y una final a la semana 16. La medida inicial y final para (CTG) fue :(5.30
+ 1,16mm), (4.45 £ 1,14 mm), respectivamente. La medida inicial y final para
(ADM) fue: (4,95 + 1,38 mm), (4.50 + 0,94 mm), respectivamente. El grupo (CTG)
perdi6 (0,85 £ 1,13 mm) de (KMW) mientras que el grupo (ADM) perdié un
promedio de (0,45 = 1,30 mm). No hubo diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos de (KMW)( P = 0,539).Los resultados adicionales,
como el indice de cicatrizacion de heridas modificado (MWHI), incluye un escala
de 3 puntos; 1) Cicatrizacion de heridas sin incidentes con edema o eritema
mucoso minimo o nulo, y sin supuracién o exposicion del injerto, 2) Cicatrizacién
normal de heridas con edema mucoso leve a moderado, eritemay / 0 exposicion
del injerto, pero sin supuracion, y 3) Cicatrizacion deficiente de la herida con
edema mucoso significativo, eritema, exposicion del injerto y supuracion.
Mediciones informadas por el paciente (PROM) como malestar auto informado,
y satisfaccion general al finalizar el estudio mediante una escala analdgica visual
(EVA) de 100 puntos, no se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos. En el analisis de regresion del efecto de varias

variables (es decir, grupo de tratamiento, IMC, sexo y edad) sobre los cambios



en la queratina y mucosa periimplantaria a 1, 3 y 5 mm apicales al margen de la
mucosa no revelaron relaciones estadisticamente significativas, excepto por un
efecto modesto del IMC en el cambio de queratina medio bucal ( P = 0,040).Un
participante del grupo control, no fue posible obtener clinicamente la medida final
del grosor de la mucosa, lo que explica la discrepancia en los datos finales.
Todos los implantes se colocaron en la ubicacién protésica ideal, no hubo fallas
tempranas de los implantes y no se detectd pérdida anormal de hueso marginal

en el momento del descubrimiento [62].

Anderson LE et al., 2014 Incluyeron en el estudio un total de 13 pacientes
distribuidos aleatoriamente; 7 para (CTG) y 6 para (ADM). Mayores de 18 afos.
Compararon la eficacia de la matriz dérmica acelular vs tejido conectivo
subepitelial para corregir las discrepancias estéticas asociadas con las coronas
de implantes restauradas definitivamente. Seguimiento de 6 semanas, 3 meses
y 6 meses. Nivel de significancia P < 0.05. En términos de grosor de la mucosa
alos 6 meses aumentd en 1 mm para el grupo (CTG) y en 1,75 mm para el grupo
(ADM) (P<0,001). No hubo diferencias estadisticamente significativas entre el
(CTG) y (ADM) con respecto al grosor del tejido blando, y no tuvo ningun efecto
el grosor del tejido blando sobre los resultados del tratamiento. En cuanto a
(KMW) se observaron tendencias de aumento para ambos grupos. Sin embargo,
los resultados no fueron diferentes entre los grupos. Los resultados adicionales
como las dimensiones de la concavidad se redujeron en 1,86 mm en el grupo de
control y en 2,17 mm en el grupo de prueba (P<0,002), ambas terapias dieron
como resultado recesiones residuales minimas después de 6 meses (CTG):

(0,43 mm) y ADM: (0,83 mm), no hubo diferencias estadisticamente significativas



entre grupos. En cuanto al indice de cicatrizacion de las heridas (MWHI)
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre los grupos, donde
(CTG) presentdé menos incidencias en comparacion con (ADM), P=0,021.
Referente al nivel de dolor postoperatorio, el grupo (ADM) indicé 4.67/5 y el
(CTG) indic6 4.43/5, ambos grupos mejoraron con el tiempo. No obstante, el
grupo de (ADM) tuvo resultados inferiores a las 2-6 semanas, a pesar de ello no
se encontraron diferencias significativas. En relacibn con la medicacion
postoperatoria ambos grupos mostraron reduccién en el consumo. Sin embargo,
se observdé mayor cantidad y fuerza en el grupo (CTG). La calidad de vida,
haciendo referencia a la recuperacion postoperatoria y satisfaccion de la cirugia,
en el grupo (CTG) hubo una ligera reduccion y en el grupo (ADM) hubo un
aumento. Sin embargo, no se establecié una diferencia estadisticamente
significativa entre los grupos, P=0,672. En cuanto a la estética, se hallaron
diferencias significativas entre los grupos en la variacién de contorno del tejido
blando (P=0,030), variaciones de color y textura favoreciendo el grupo (CTG)
P=0,006. Asi mismo se determin6 que la reduccién de la altura de la corona se
correlacion6 con la mejora estética. Otro aspecto que se evalué fue el efecto del
tejido 6seo, en cuanto mas grueso el hueso bucal més grueso el biotipo gingival,

y en cuanto mas delgado el hueso bucal, la corona clinica es mas larga [63].

Panwar, M., et al 2020 Seleccionaron un total de 20 pacientes y los asignaron
aleatoriamente 10 para el grupo (ADM) y 10 para el grupo (CTG). Edad media
para (ADM) y (CTG) fue:32,5 4,7 y 31,9+ 4,9 afios, respectivamente.
Compararon las dimensiones del tejido blando al injertar con CTG y ADM en

casos de implantes inmediatos post-exodoncia. Tiempo de seguimiento al inicio



del estudio y alos 6 meses. Los resultados se estipularon con media + desviacion
estandar, considerandose estadisticamente significativo P<0,05.En cuanto al
grosor de la mucosa, la media inicial para (ADM) fue (0,50£0,09mm) y para
(CTG) fue (0,45+0,10 mm), no fue estadisticamente significativo entre los dos
grupos, valor de P >0,05. A los 6 meses en el grupo (ADM) fue (0,56+ 0,20mm)
y en el grupo (CTG) (0,57+0,08 mm),la comparacion intragrupo fue
estadisticamente significativa en ambos grupos, y la intergrupal fue mayor en el
grupo (CTG) que en (ADM), valor P<0,001.La distribucion de la media (KMW)
inicial en(ADM) fue (3,20 £0,42 mm) y en el grupo (CTG) (2,8+0,78mm), no fue
estadisticamente significativa entre los dos grupos, valor de P >0,05.La media
postoperatoria de (KMW) fue en (ADM) (2,95+0,28mm) y en (CTG)
(3,40+0,86mm),la comparacién intergrupal fue estadisticamente significativo,
siendo mayor para (CTG), valor P<0,05.Los resultados adicionales fueron; la
medicion de la disminucién de la altura papilar mesial y distal, no se identificaron
diferencias estadisticamente significativas en la comparacion intragrupal e
intergrupal, P<0,05.El biotipo gingival se sigui6é considerando delgado en ambos

grupos a pesar del aumento que tuvo durante 6 meses de seguimiento [64].

Metaandlisis

En este grupo de estudios dos articulos fueron incluidos en el
metaanalisis (Hutton et al., 2018) [62] y (Panwar et al., 2020) [64]. Lo mas
importante de estos resultados es que se puede ver que hay un tamafio del

efecto resumido de 0.59 que no representa diferencias estadisticamente



significativas entre CTG y ADM en cuanto al grosor y en (p=0.0557), al nivel de

significacion del 5%. Test de heterogeneidad: Q (df = 1) = 6.6006.

Hutonetal, 2017  ————— 031[-1.20,057]

Panwar et al., 2020 —— 1.14[047,1.80)
RE Model 044 [-0.95, 1.86]

[ ! i | |
2 1 0 1 2
Standardized Mean Difference

Test for Heterogenesity:
afdf = 1) = 6.6006, p-val 015433

Por otro lado, se observa un tamafio del efecto resumido de 0.44 que no
representa diferencias estadisticamente significativas entre CTG y ADM en
cuanto a la amplitud (p=0.5433), al nivel de significacion del 5%. Test de

heterogeneidad: Q (df = 1) = 1.3251.

Huton et al., 2017 ———— 0.21 [067, 1.08]
Panwar et al., 2020 — 0.85[0.20, 1.49]
RE Model e 0.60 [0.01, 1.21]
I | 1 ] 1 |
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Test for Heterogeneity:

a{df = 1) = 1.3231, p=val 00537



CTG vs XCM

En 9 estudios en total se evaluaron (CTG) vs (XCM) [65-73]. Los abordajes
quirdrgicos para la preparacion del sitio receptor que emplearon, fue la técnica
subepitelial con incision bolsillo [67-70,73] y colgajo desplazado coronal [71,72].

Otros usaron colgajo desplazado apical [65-66].

Sanz et al., 2009, Incluyeron un total de 20 pacientes distribuidos aleatoriamente
10 para (CTG) (8 mujeres y 2 hombres) y 10 para (XCM) (7 mujeres y 3
hombres). Rango de edad (CTG) y (XCM):59.2 (39-62), 64.3 (57-79),
respectivamente. Evaluaron la eficacia del aumento de mucosa queratinizada
usando (XCM) vs (CTG) en pacientes con restauraciones fijas sobre implantes y
dientes. Para todas estas comparaciones se us6 un nivel de significancia de (p<
0.05). Seguimiento a los 0,30,90,180 dias. En relacion con (KMW) al inicio del
estudio en el grupo de control y de prueba fue de 0,2 (0,42) y 0,4 (0,51) mm,
respectivamente, a los 30 dias el (KMW)fue estadisticamente significativo en
ambos grupos, siendo para (CTG) 3,1 (0,8) y (XCM) 2,8 (1,0) mm, a los 180
(CTG) alcanz6 un (KMW) de 2,6 (0,9) mm, y en (XCM) fue 2,5 (0,9) mm, no hubo
diferencias estadisticamente significativas. Resultado de otras variables, como
la contraccion de los injertos en ambos grupos entre la cirugia y la evaluacion al
mes, 59,7% para (CTG) y 67,2% para (XCM). Entre el primer mesy los 6 meses,
esta contraccion continué en ambos grupos, aungue en un pequefio porcentaje,
16.9% y 7.8%, respectivamente, sin diferencia estadisticamente significativa. El
indice gingival en el grupo (CTG) cambi6 de 0,1 (0,3) al inicio del estudio a 0,3

(0,4) alos 6 meses, en el Grupo (XCM) fue 0,3 (0,6) y 0,2 (0,4), estadisticamente



no hubo diferencias significativas entre los grupos en cualquiera de los intervalos
de evaluacion. En la profundidad al sondaje (PPD), hubo cambios sin diferencias
significativas entre grupos en ninguna de sus evoluciones. Las recesiones
postoperatorias a los 6 meses fueron mas altas en el grupo de (CTG) en
comparacion con el grupo (XCM), sin embargo, no fueron estadisticamente
significativas. Los resultados estéticos se evaluaron mediante fotografias
clinicas, obteniéndose resultados similares en la combinacion de colores con los
tejidos adyacentes para ambos grupos. En cuanto a la morbilidad postoperatoria,
hubo diferencias estadisticamente significativas, donde (CTG) tenia las
puntuaciones mas altas en cada control en comparacion con (XCM). El tiempo
quirdrgico para (CTG) se realiz6 en un tiempo mas prolongado, dando una media
de 47,20 (10) min y las cirugias de (XCM) duraron una media de 30,80 (7) min,

fue estadisticamente significativo (p= 0.0006) [65].

Lorenzo et al., 2012, Seleccionaron 24 pacientes asignados aleatoriamente, 12
para (CTG)y 12 (XCM). Edad media (CTG) y (XCM) fue: 63 (7.9) y 62 (8.7) afos,
respectivamente. Evaluaron la eficacia para la obtencién de tejido queratinizado
alrededor de los implantes usando matriz colagena en comparacion con el injerto
conectivo subepitelial. seguimiento 0, 30, 90 y 180 dias. Para todas las
comparaciones se uso6 un nivel de significancia (P<0.05) . En términos de (KMW)
media al inicio del estudio en (CTG) y (XCM) fueron 0,42 (0,51) y 0,50 (0,52) mm,
respectivamente. A los 30 dias en ambos grupos hubo un aumento
estadisticamente significativo, para (CTG) de 3,17 (1,5) mm y (XCM) 3,0 (0,7)
mm, las diferencias entre los grupos no fueron estadisticamente significativas. A

los 6 meses (CTG) alcanzé un ancho medio de tejido queratinizado de 2,75 (1,5)



mm, y para (XCM) fue de 2,8 (0,4) mm, siendo las diferencias entre grupos no
estadisticamente significativas. El grupo (XCM) logré ganancias significativas en
el tejido queratinizado entre el inicio y los 6 meses (2,30 mm, P = 0,002) y para
el grupo (CTG) fue de 2,33 mm (P = 0,0005), las diferencias entre los grupos no
fueron significativas (P = 0,58). Resultados adicionales como la contraccion entre
el primer mes y los 6 meses, fue mayor para (CTG) de 0,33, aunque las
diferencias con (XCM) fue de 0,2 no fueron significativas. En cuanto al indice
gingival, al inicio del estudio para (CTG) cambio de 0,5 (0,6) a 0,3 (0,7) a los 6
meses, el grupo de (XCM) al inicio de estudio fue de 0,7 (0,9) y a los 6 meses de
0,2 (0,6). La profundidad al sondaje en ambos se mantuvo estable durante el
tiempo del estudio. La Recesion tuvo un aumento medio de aproximadamente
0,5 mm en ambos grupos a los 6 meses, pero estas diferencias no fueron
estadisticamente significativas en comparacion con la linea de base o entre los
grupos. La profundidad vestibular en ambos grupos tuvo un aumento significativo
posterior a la cirugia (P = 4.6661E-08), en el grupo (CTG) la profundidad
vestibular inicial era 4,17 (3,3) y a los 6 meses de 6,00 (2,9) (P = 0,0078), las
cifras correspondientes para (XCM) fueron 2,20 (3,2) al inicio del estudio y 5,1
(2,5) a los 6 meses (P = 0,0039), las diferencias entre los grupos no fueron
significativas. La estética se evaludé con fotografias clinicas proporcionando
resultados similares en combinacién de color. La morbilidad en ambos grupos
fue reportada como baja, aun cuando el grupo de (CTG) tenia dolor leve a los 30
dias, no se encontraron diferencias significativas. El tiempo quirirgico empleado
en el grupo de (CTG) fue de 46,25 min, mientras que para (XCM) fue de 32,50

min, estas diferencias fueron estadisticamente significativas (P = 0,0096) [66].



Thoma et al., 2016, Incluyeron 20 pacientes en total de manera aleatoria se
asignaron en 2 grupos XCM (7 mujeres y 3 hombres) y CTG (6 mujeres y 4
hombres). Edad media 43,8 + 13,2. Evaluaron la efectividad de la matriz
colagena frente al injerto conectivo subepitelial para el aumento de grosor de la
mucosa periimplantaria. En cuanto al grosor de la mucosa al dia 30 se observo
un aumento mediano a nivel oclusal para el grupo (XCM) de 1.0 mm (0.0; 2.0) (p
=0.090) y (CTG) 0.5 mm (0.0; 2.0) (p =0.156), a nivel bucal en el grupo de (XCM)
de 1.0 mm (1.0; 3.0) (p = 0.016) y en el grupo de (CTG) de 1.5 mm (0.5; 2.5) (p
= 0.086), y a nivel apical en el grupo de (XCM) por 2.5 mm (1.0; 4.0) (p = 0,004)
y (CTG) de 2,0 mm (1,0; 3,0) (p = 0,141).No se encontraron diferencias
estadisticamente significativas entre (XCM) y (CTG) (p = 0,987; p = 0,953; p =
0,481) para los cambios entre las medidas iniciales y al dia 30. En el dia 90 de
seguimiento a nivel oclusal en el grupo de (XCM) fue de 1,8 mm (0,5; 2,0)
(p=0,018) y para el grupo de (CTG) fue de 0,5 mm (1,0; 2,0) (p=0,395). La
diferencia entre las ganancias fue de 0,6 mm (diferencia de las medianas 1,25).
No se pudo demostrar la superioridad. A nivel Bucal para el grupo de (XCM) fue
de 1.0 mm (0,5; 2,0) (p = 0,074) y (CTG) 1,5 mm (2,0; 2,0) (p = 0,563), a nivel
Apical en el grupo de (XCM) fue de 0,0 mm (0,5; 1,5) (p =0,281) y (CTG) de 1,8
mm (0,5; 3,3) (p = 0,148). No se encontraron diferencias estadisticamente
significativas entre (XCM) y (CTG) (p = 1,000; p = 0,470). En cuanto al tejido
queratinizado no se observaron diferencias significativas entre los dos grupos
con respecto al diente vecino mesial (p = 0,264) y el sitio de destino (p = 0,624).
Sin embargo, la diferencia fue estadisticamente significativa en el diente vecino

a nivel distal, entre (XCM) y (CTG) (1,1 mm; Q1: 2,0; Q3: 0,1) (p = 0,029).



Las medidas de resultado de profundidad al sondaje periodontal, insercion
clinica, sangrado al sondaje e indice de placa mostraron diferencias minimas
entre los dos grupos. La mediana del dolor fisico fue 100% mayor en el grupo
(CTG) (3.0; Q1: 1.0; Q3: 3.0) en comparacion con el grupo (XCM) (1.5; Q1: 0.0;
Q3: 2.0) (p = 0.113) lo que demuestra una tendencia a que (XCM) se asocie con
una menor morbilidad; adicional a esto se evalud la ingesta de medicamentos
donde del dia 1-3 en el grupo (XCM) 3 comprimidos comparado (CTG) 5
comprimidos lo que les dio un valor p>0,05. En cuanto el tiempo quirdrgico hubo
un valor de P=0,319; con una media en el tiempo de (XCM) 39 minutos y (CTG)
34 minutos. Con respecto a la histologia descriptiva e histomorfometria revel6 un
cuerpo de matriz restante de 32,1% (18,5%) y una cantidad media de tejido
conectivo del 30,1% (11,8%) (XCM) En el grupo (CTG), la cantidad media de
tejido conectivo (tejido trasplantado y recién formado) fue del 77,6% (11,6%). Las
diferencias en tejido conectivo fueron significativas (p < 0,05), pero no la

densidad de las biopsias recolectadas (p> 0,05) [67].

Cairo et al., 2017 Seleccionaron 60 pacientes asignados aleatoriamente, 30
pacientes para ser tratados con (CTG) y los otros 30 (XCM). Edad media de 50
+ 12,4 afios. Compararon la matriz de colageno xenogénico vs el injerto de tejido
conectivo subepitelial para aumentar el grosor y ancho de queratina de la
mucosa periimplantaria. En cuanto el grosor gingival las medidas iniciales fueron
2,1+ 0,63mm; a los 6 meses de la intervencion para (XCM) fue 3,0+ 0,7y (CTG)
de 3,4 + 0,6, hubo diferencia significativa a favor de (CTG) (-0,3 mm; IC del 95%
de -0,5 a -0,2; p = 0,0001).EI tejido queratinizado inicial fue de 0,7 + 0,2mm

(XCM)y 0,8 £ 0,3mm (CTG), inmediatamente después de la cirugia fue de 7,7



+ 1,2mm para (XCM) y de 5,0 + 1,6mm (CTG) , a los 6 meses en el grupo de
(XCM) 4,3 £ 1,2 mm y en (CTG) fue 4,4. £+ 1,5 mm, no hubo diferencias
significativas entre los tratamientos (diferencia de 0,1 mm; IC del 95% de -0,3 a

0,5; p =. 4754).

La duracién media del procedimiento quirdrgico fue 35,5 + 9,4 min para el grupo
de prueba y 51,7 £ 7,0 min para el grupo control (diferencia: —=16,2 min; IC del
95% de -20,5 a -11,9; p <,0001). p =. 0195). Pacientes satisfechos en términos
de resultados estéticos sin diferencias entre los grupos (90 * 8 para el grupo de
prueba vs 90 + 9 para el grupo de control, diferencia 0,1; IC del 95% de -4 a 5; p
=. 9715. La morbilidad no hubo diferencias significativas (diferencia: -4; IC del
95% de -8 a 1; p =. 0940). No sé observo diferencias significativas en cuando el

dolor (diferencias: -4; IC del 95% de -8 a 1; p = 0,0940) [68].

Thoma DS et al., 2020 Incluyeron en el estudio un total de 20 pacientes
asignados aleatoriamente a 10 pacientes con (CTG) y 10 tratados con (XMC).
Edad media 44,1+ 12,8 afios. Evaluaron los resultados clinicos, radiograficos y
perfilo métricos en el aumento de mucosa previo a la colocacion de los implantes,
usando matriz coldgena e injerto de tejido conectivo subepitelial. Tiempo de
seguimiento fue de 6 meses, al afio y 3 aflos. En cuanto al grosor de la mucosa
la medida inicial fue de 3,0mm y la mediana en la (XCM) fue de 0,5 mm (-0,5;
1,3) (p =. 281) y en (CTG) fue 0,8 mm (0,0; 2,5) (p =. 047). Las comparaciones
entre grupos a lo largo del tiempo y en cualquier momento no fueron
estadisticamente significativas. La disminucion media significativa en el contorno

del tejido blando: (XCM): -0,2 mm (-0,5; -Entre los dos grupos, no se observaron



diferencias estadisticamente significativas (estimaciéon de la diferencia de

Hodges-Lehmann: -0,05, p =. 596).

Los tejidos periimplantarios estaban sanos desde el inicio del estudio y durante
los tres afios de seguimiento. Las diferencias entre los sitios (XCM) y (CTG) no
fueron estadisticamente significativas para ninguna de las medidas de resultado
el indice de placa, sangrado al sondaje, profundidad de sondaje, y ancho de
gueratina en ninglin momento (p>. 05). En los cambios 6seos se observo una
mayor pérdida de hueso marginal para (XCM) después de 3 afios en
comparacioén con el valor inicial =0,7 mm (-1,5; -0,1) (p =. 016) frente a (CTG)
fue -0,2 mm (-0,4; -0,0) (p =. 012), la diferencia en el cambio de -0,679 (95% -
Cl: -1,36; 0,12 mm) no fue significativa (intergrupo p=.163). Las puntuaciones
en la estética final fueron de 8.5 (7.5; 11.0) para (XCM) y para (CTG) 10 (9.0;
10.0) (intergrupo p =. 354). Las medidas finales informadas por el paciente fueron
significativamente diferentes entre (XCM)0.5 (0.0; 2.0) y (CTG) 0.0 (0.0; 0.0)

(intergrupo p =. 023) [69].

Huber S et al., 2018 incluyeron 20 pacientes aleatoriamente, los dividieron 10
(XCM) y los otros 10 (CTG). Con edad media de 44,1 + 12 afos y del segundo
grupo de 43 + 18,8 afos. Evaluaron las dimensiones del tejido blando
periimplantario en los sitios de implante, previamente aumentadas con una
matriz de colageno e injerto de tejido conectivo subepitelial, observacion de 6
meses y un afo. En cuanto a las medidas del grosor de la mucosa al inicio fue
para (XCM) de 3,0 mm (2,0; 4,0) y para (CTG) 3,0 mm (2,5; 3,0); los cambios

medios del grosor final al afio fueron para (XCM) de 3,0 mm (2,0; 3,0) y para



(CTG) 2,8 mm (2,0; 4,0) (HodgesLehmann- estimacion de la diferencia: 0.0 [95%
-Cl: -1.0; 1.0], p = 0.900). Cambios entre los diferentes puntos de tiempo; (p =
0,231; p = 0,563) y entre los grupos (p = 0,243). En términos del ancho de tejido
queratinizado ambos grupos mostraron cambios no significativos del ancho del
tejido queratinizado durante el afio de observacion (p = 0,631), sin embargo, lo
gue resulté en una diferencia significativa entre los grupos (XCM) de 2,0 mm

(2,0; 3,0) y para (CTG) de 3,0 mm (3,0; 4,0) (p = 0,037).

Las puntuaciones de estética a los 6 meses fueron para (XCM) de 9,0 (8,0;
10,0) y para (CTG) de 9,0 (7,0; 11,0) (p = 1,000). El indice de placa, sangrado al
sondaje, y la profundidad de sondaje no presentaron diferencias significativas
con un p<,005. La puntuacion en el (CTG) aument6 significativamente hasta 6
meses con una mediana de 1.0 (0.0; 3.0) (p = 0.039) en comparacioén con una
pérdida de -0.5 (-2.0; 0.5) (p = 0.406) para (XCM) (comparacién intergrupal: p =
0,031). Los cambios entre los grupos no fueron estadisticamente significativos
(p = 0,409). EIl cuestionario de perfil de impacto en la salud bucal las
puntuaciones medias generales fueron 0 en todos los puntos temporales y en

ambos grupos [70].

Puzio M et al., 2018. Incluyeron 75 implantes en 57 pacientes (34 mujeres y 23
hombres) en edades entre 18 y 60 afios; 30 injertos de (CTG), 30 (XCM) y los 15
restantes no recibieron ningun injerto. Evaluaron el ancho de tejido queratinizado
alrededor de los implantes después de un aumento con matriz colagena vs injerto
de tejido conectivo subepitelial. Tiempo de observacion un afio. Las diferencias

se consideraron estadisticamente significativas en p> 0.05. En términos del



ancho de queratina el valor mas alto a los 3 meses fue en el grupo | (sin injerto)
-llIb( CTG) (3 meses después del implante) de 0,80 mm (0,21 mm frente a 1,01
mm; p = 0,001 <0,01), a los 12 meses el valor mas alto fue de 1,76mm en el
grupo (CTG) llb (3 meses antes del implante) y el valor mas bajo fue en el grupo
(XCM) llla (0,89 mm después de la implantacion. En términos de grosor gingival
a los 3 meses el aumento mas alto fue en el grupo llib (CTG) (3 meses después
del implante) (punto 1 - 0,95 mm, 2 - 1,01 mm). Sin embargo, a los 12 meses el
grosor gingival mas alto fue en el grupo b (CTG) (3 meses antes del implante)
(punto 1 - 1,76 mm, 2 - 1,36 m). Segun la tasa de supervivencia fue del 100% a

1 afio [71].

Zuiderveld EG et al., 2018. Incluyeron en el estudio un total de 60 pacientes,
distribuidos de manera aleatoria, 20 pacientes para un grupo sin injertos (NG),
20 para (CTG) y 20 para (XCM). Edad = 18 afos. Evaluaron el engrosamiento
de la mucosa periimplantaria posterior a la colocacién de injerto tejido conectivo
subepitelial frente a la matriz colagena. Tiempo de seguimiento un afio. En
cuanto al aumento de grosor de la mucosa periimplantaria el porcentaje de
ganancia estaba entre el 5% para (NG), 15% para (CTG) Y 10% para (XCM). P=
0,56, no se observaron diferencias significativas. A nivel de la amplitud de banda
queratinizada entre el 70-90% de los grupos mostraron mas 2 mm, al mes 12. El
nivel de hueso marginal mostré una pérdida promedio, en comparacién con los
niveles de referencia, los cambios del grupo (CTG) fueron 0.00 (-0.13-0.01) y
0.00 (-0.29-0.06) y para el grupo (XCM) los cambios fueron 0,00 (-0,21-0,27) y
0,00 (-0,08-0,15). Tasa de supervivencia del implante del 100%. Ninguna de las

coronas de implantes mostro placa al afio. Sangrado al sondaje el 55% de los



pacientes en los grupos sin injerto, (CTG) y el 45% del grupo (XCM) no demostro
sangrado (puntuacion 0). Inflamacion leve en una paciente en el grupo sin injerto
y uno en el grupo (CTG). En la evaluacion estética no se encontraron diferencias
significativas entre los grupos con respecto a las puntuaciones totales de
puntuacion estética rosa (PES) y puntuacion estética blanca (WES). Satisfaccion
del paciente no se encontraron diferencias entre los grupos para las
puntuaciones totales del cuestionario impacto de la salud Perfil (OHIP). Dentro
del grupo las comparaciones mostraron una mejora favorable entre Tprey T1 (p

= 0.00) que continud entre T1y T12 (p = 0,00) [72].

Zeltner M et al., 2017. Incluyeron en el estudio un total de 20 pacientes,
asignados aleatoriamente, 10 para el grupo (XCM) y 10 para el grupo (CTG) con
edad media de 45,0 y 46,7 respectivamente. Evaluaron la estabilidad del
volumen de la mucosa periimplantaria aumentando su grosor con matriz
coldgena vs injerto de tejido conectivo subepitelial. seguimiento 30 y 90 dias.
Referente a los cambios volumétricos de tejido blando desde el inicio del estudio
hasta los 30 dias, mostraron un aumento significativo para (XCM) de 0,41 mm
(0,24; 0,94) (p = 0,002) y para (CTG) un aumento no significativo de 0,53 mm
(0,02; 1,24) (p = 0,055). El aumento medio en el volumen de tejido blando desde
el inicio del estudio a los 90 dias fue de 0,59 mm (0,26; 1,06) para (XCM) y 0,94
mm (0,66; 1,13) para (CTG). El cambio para (XCM) fue significativo (p = 0,002)
asi como el cambio para (CTG) (p = 0,004). Las diferencias entre los dos grupos

no difieren significativamente (p = 0,534) [73].



FGG vs ADM

En un estudio en total se realizd (FGG) vs (ADM). El abordaje quirargico para la

preparacion del sitio receptor fue el colgajo desplazado apical [74].

Basegmez C, et al, 2013. Seleccionaron un total de 36 pacientes asignados (25
mujeres, 11 hombres) aleatorizados en dos grupos, 18 aloinjertos ADM y 18
FGG. La edad media de 55,03 + 9,86 (51,89 + 9,02 en el grupo ADM, 58,16 +
9,69 en el grupo FGG) Compararon ADM vs FGG para aumentar el ancho de
mucosa queratinizado alrededor de los implantes dentales. Para los analisis
estadisticos P< 0,05 significativo. Tiempo de seguimiento al inicio del estudio y
a los 1,3,6 meses. Los dos grupos con una edad media de 55,03 + 9,86.En
cuanto a la medida de la media de desviacion estandar preoperatoria del ancho
de la mucosa queratinizada fue para el grupo ADM (0,89 + 0,31) y el grupo FGG
(1,01 £ 0,34).La media postoperatoria al primer mes fue para el grupo ADM (5.15
+ 0.32), para el grupo FGG (5.32 + 0.397), al tercer mes para ADM (3.61 + 0.28
)y para FGG (3.84 + 0.321 ), al sexto mes para el grupo de ADM (2,47 £ 0,327)
y para el grupo FGG(3,58 £+ 0,407), se registraron mejoras estadisticamente
significativas en comparacion con la linea de base 1, 3 y 6 meses después de la
colocacion de los aloinjertos ADM o injertos gingivales libres ( P < 0,001).La
comparacion intergrupo no fue estadisticamente significativa al inicio del estudio
(P =0,205) o al mes ( P =0,286). Se encontré que los valores del ancho de la
mucosa adherida eran significativamente mayores en el grupo FGG en el mes 3
(P =0,026) y alos 6 meses (P <0,001), La ganancia final media para el grupo

ADM fue (1,58 £ 0,37) y para FGG (2,57 + 0,50), la ganancia final de mucosa



adherida fue significativamente mayor con la aplicacion FGG ( P < 0,001). En
cuanto a la recaida postoperatoria del ancho de la mucosa adherida media para
el grupo de ADM fue (-2.68 £ 0.39) y para FGG (-1.73 + 0.38), se puede observar
que fue significativamente mayor para el grupo ADM (P < 0,001). El indice de
placa gingival media al inicio del estudio fue para el grupo ADM(1.12 + 0.15) y
para FGG(1.38 + 0.45),al primer mes fue para ADM(0.36 £ 0.231) Y FGG( 0.84
+ 0.361 ), al tercer mes en ADM(0.22 + 0.211) y FGG(0.24 + 0.23%), a los seis
meses para ADM(0.35 + 0.29t1) y FGG(0.12 £ 0.167).El indice gingival medio al
inicio del estudio fue para el grupo ADM (1.71 + 0.19) y FGG (1.57 + 0.32), al
primer mes para ADM(1.01 + 0.22t1) y FGG( 0.76 £ 0.467), al tercer mes para
ADM(0.25 + 0.271) y FGG(0.21 £ 0.121), al sexto mes para ADM (0.29 + 0.33%)
y FGG (0.19 £ 0.177), el indice de placa y el indice gingival para ambos grupos
se redujeron significativamente a los 1, 3 y 6 meses de seguimiento posterior a
la cirugia en relacion con el valor inicial ( P < 0,001). El grupo de FGG obtuvo
valores de indice de placa mas altos al primer mes, y los 6 meses disminuy6 su
indice significativamente en comparacion con el grupo de ADM (P = 0,016). En
cuanto al indice gingival para el grupo ADM obtuvo un indice més alto al primer
mes (P = 0,028), sin embargo, las diferencias no fueron significativas a los 3y 6
meses ( P = 0.961 y P = 0,61 respectivamente). La media de profundidad el
sondaje al inicio del estudio fue para el grupo de ADM (4.06 = 0.30) y FGG (4.80
* 0.58), al primer mes para ADM (3.90 + 0.207), y FGG(4.08 £ 0.247),al tercer
mes para ADM( 2.91 £ 0.121) y FGG ( 3.45 £ 0.247), al sexto mes para ADM
(3.22 £ 0.15%) y FGG ( 3.33 £ 0.271), las medidas de profundidad al sondaje

fueron significativamente mayores para el grupo de FGG al inicio del estudio y a



los 3 meses, y no hubo diferencias significativas al primer y sexto mes ( P <

0,001, PAG < 0,001, PAG =0,05y P = 0,317, respectivamente) [74].

FGG vs XCM

En 2 estudios en total se realizaron (FGG) vs (XCM) [75-76]. El abordaje
quirdrgico para la preparacion del sitio receptor fue la técnica el colgajo

desplazado apical [75-76].

Tarasenko S, et al, 2020. Seleccionaron un total de 63 pacientes y los asignaron
aleatoriamente 21 para el grupo (FGG), 21 para el grupo (XCM) y 21 para
vestibuloplastia. La edad media fue de 53,0 + 9,3 afios y el 36% eran hombres.
Evaluaron los resultados del uso de FGG, XCM y de vestibuloplastia para
aumentar la cantidad de mucosa adherida queratinizada antes de la colocacién
del pilar de cicatrizacion, por medio de una biopsia. Significancia estadistica
P=0,05. Seguimiento 4 semanas y 6 meses. Se dividieron en 3 grupos; grupo
control(vestibuloplastia), grupo de pruebal(FGG) y grupo de prueba 2 (XCM). La
medida inicial a nivel del ancho de mucosa queratinizada en el grupo control fue
de (3,32 = 0,75 mm), grupo de pruebal(FGG) (2,94+1,05mm), grupo de prueba
2 (XCM)( 2,86+1,13mm), a las 4 semanas el ancho de mucosa queratinizada fue
en el grupo control (5,25+1,05),en el grupo de pruebal (FGG) (7,79+0,98mm),
en el grupo de prueba 2 (XCM)(5,90+1,07), a los 6 meses en el grupo control fue
de(4,70+£0,99mm), en el grupo de pruebal(FGG)(7,41+0,98mm), en el grupo de
prueba 2 (XCM) (5,38+0,99mm),desde el inicio del estudio a la cuarta semana,

desde la cuarta semana hasta el sexto mes, y desde el inicio del estudio hasta



el sexto mes hubo diferencia estadisticamente significativa entre el grupo de
control y el grupo de prueba 1 (p <0,001), desde el inicio del estudio a la cuarta
semana y al sexto mes hubo una diferencia estadisticamente significativa entre
el grupo de control y el grupo de prueba 2 (p <0,001), desde el inicio del estudio
a la cuarta semana, desde la cuarta semana hasta el sexto mes, y desde el inicio
del estudio hasta el sexto mes, hubo diferencia estadisticamente significativa
entre el grupo de prueba 1 y el grupo de prueba 2 (p <0,001). Los cambios de
ancho de queratina no fueron correlacionados estadisticamente con el fenotipo
gingival en todos los grupos. En cuanto al grosor del tejido fue para el grupo
control (2,06 + 0,80 mm),en el grupo de prueba 1(FGG) ( 2,03 £ 0,73 mm) y el
grupo prueba 2 (XCM) (2,00 £ 0,82 mm), a los 28 dias el espesor fue 1,92 + 0,67
mm, 3,35 £ 0,77 mm y 2,08 £ 0,87 mm, respectivamente. La diferencia entre el
grupo de control y el grupo de prueba 1, y entre el grupo de prueba 1y el grupo
de prueba 2, fue estadisticamente significativo (p <0,001 para ambos).En cuanto
a la reduccién del ancho de la herida / injerto (datos expresados en mm) al inicio
del estudio el grupo control (7.23+1.62mm), el grupo de pruebal (6.93+1.06mm),
el grupo de prueba 2( 7.14+0.99mm), a la primera semana el grupo control (
5.64+1.27mm), el grupo de prueba 1 ( 6.23£1.09mm) , en el grupo de prueba 2
(no evaluado), a la segunda semana en el grupo control (4.46+1.11*), grupo de
prueba 1( 5.56+£1.13mm?*), grupo de prueba 2(no evaluado), a la cuarta semana
el grupo control( 1.99+£0.81mm*t), el grupo de prueba 1(4.85+1.11mm*1), el
grupo de prueba 2( 3.05+0.59mm+t1 ),diferencia estadisticamente significativa
entre el grupo de control y el grupo de prueba 1 (p <0,01), a la segunda semana,

entre el valor inicial y 1 semana, entre el inicio y las 2 semanas, entre el inicio y



las 4 semanas. Diferencia estadisticamente significativa entre el grupo de control
y el grupo de prueba 2 (p <0,01), a la cuarta semana, entre el inicio y las 4
semanas. Diferencia estadisticamente significativa entre el grupo de prueba 1y
el grupo de prueba 2 (p <0,001), a la cuarta semana y entre el inicio y las 4
semanas. Los valores de dolor de los grupos se evaluaron a los dias 1,3,5y 7.
al primer dia después de la cirugia los valores medios de dolor del grupo de
control (2,63 *+ 1,89), el grupo de prueba 1 (3,16 £ 1,38) y el grupo de prueba 2
(3,53 £ 1,81), a los 5 dias los valores fueron para el grupo de control(0,50 £
0,82),grupo de prueba 1 (4,84 + 2,0) y grupo de prueba 2 (1,06 = 1,43).La
presencia de hinchazon e hiperemia postoperatorio en el dia 1 reportaron edema
significativo en el grupo de control (5 pacientes), grupo de prueba 1 (5 pacientes)
y en el grupo de prueba 2 (7 pacientes), en el dia 3 se informé edema en un
paciente del grupo de prueba 2. siete pacientes de cada grupo presentaron
hiperemia significativa el dia 1, que desaparecio el dia 7, no estadisticamente
significativo. A nivel histoldgico en todas las biopsias se encontraron signos de
regeneracion del epitelio y la lamina subepitelial queratinizados. No hubo dafios
permanentes, pero se observaron complicaciones transitorias en tres pacientes,
incluyendo necrosis superficial del injerto en un caso, pérdida parcial transitoria
de la sensibilidad en el sitio en otro caso y destruccion del XCM debido a la
gestacion con salivaciéon durante la fijacidn en el tercer caso. En todos los casos,

las complicaciones se trataron siguiendo los protocolos habituales [75].

Huang JP., et al 2021. Se seleccionaron un total de 26 pacientes asignados al
azar, 13 pacientes en el grupo FGG (5 hombres y 8 mujeres, edad media 49 +

13 afios) y 13 en el grupo XCM (6 hombres y 7 mujeres, edad media 53 £ 15



afos). Comparar clinicamente los FGG vs XCM en el aumento de tejido
queratinizado alrededor de implantes dentales. Se considerd estadisticamente
significativo un valor de p <0,05. Seguimiento al inicio del estudio, 2 y 6 meses.
No se observaron diferencias estadisticamente significativas en la distribucion
de edad, sexo y ubicacion de los implantes entre dos grupos (p>.05). En cuanto
al ancho de la mucosa queratinizada al inicio del estudio fue para el grupo de
FGG (0,5 £ 0,6), y el grupo de XCM (0,9 £ 0,6), al mes 2 en el grupo FGG (4.6
+1.5)mm, para XCM (2.6 £0.9)mm, al sexto mes para el grupo FGG (4.6 £1.6)mm
y para XCM (2.8 £1.0) mm, de la linea base a los 2 meses para FGG(4.1+1.4mm)
, para XCM( 1.6+ 0.9mm), de la linea base a los 6 meses para FGG(4.1
+1.6mm) y para XCM(1.8 + 1.0mm),ambos grupos tuvieron aumento del ancho
de queratina, pero no hubo una diferencia significativa dentro del grupo entre el
seguimiento de 2 y 6 meses (p>.05). EI cambio en el ancho de la mucosa
queratinizada (KMW) entre el inicio y el seguimiento a los 2 meses en el grupo
FGG (4,1 + 1,4 mm) fue significativamente mayor que en el grupo XCM (1,6
0,9 mm) (p <.001). Del mismo modo, se produjo un mayor aumento del ancho de
mucosa queratinizada en el grupo de FGG desde el inicio a los 6 meses de
seguimiento (4,1 + 1,6 mm frente a 1,8 £ 1,0 mm, p <.001). En términos de
espesor de la mucosa queratinizada (KMT) al inicio del estudio en el grupo FGG
fue de (0,9 £ 0,2 mm) y en el grupo XCM(1,1 £ 0,4 mm), a los 2 meses el grupo
FGG fue de (1.8 £ 0.5mm), en el grupo XCM (1.2+ 0.4mm), a los 6 meses el
grupo FGG (1.7t 0.6mm), para XCM(1.2 + 0.3mm), de la linea base a los 2
meses para FGG( 1.0+ 0.3mm), para XCM (0.1 £ 0.4mm), de la linea base a los

6 meses para FGG(0.9 +0.5mm) y para XCM (0.1 + 0.5mm), el grupo FGG



mostré un aumento significativamente mayor que el grupo XCM alos 2 y 6 meses
de seguimiento( p <.001). En la comparacion de indice gingival y profundidad al
sondaje entre el grupo FGG y el grupo XCM del mes 2 al mes 6 de seguimiento,
ninguno de los grupos mostré cambios significativos en los aspectos clinicos
periodontales (p > 0.05). la profundidad al sondaje y el indice gingival a nivel
bucal no se observaron diferencias significativas intragrupo e intergrupo (p>.05).
El aspecto estético de la mucosa se valoré de acuerdo con el color y la textura,
fue significativamente mayor en el grupo XCM en comparacion con el grupo FGG
(1,9 £ 0,3 frente a 1,4 £ 0,6, p <.05), mientras que la puntuacion de textura fue
menor en el grupo XCM (1.6 £ 0.3 vs 1.9 + 0.3, p <.05). Sin embargo, no hubo
diferencia estadisticamente significativa con respecto a la puntuacién total entre
los dos grupos (4,7 £ 0,8 frente a 4,8 £ 0,7, (p > .05). Se observo un tiempo de
operacion menor en el grupo XCM en comparacion con el grupo FGG (39 = 8
min frente a 60 £ 9 min, (p < .001). Referente a la puntuacion EVA del dolor
postoperatorio no hubo diferencias estadisticamente significativas entre el grupo

XCM (2,6 + 2,3) y FGG: 3,4 + 1,8 (p>. 05) [76].

Discusioén

La presente revisidn sistemética tuvo como objetivo comparar los injertos
autdlogos (FGG y/o CTG) Vs aloinjertos y/o xenoinjertos en términos de
aumento de grosory amplitud de la banda de mucosa queratinizada
periimplantaria. Para cumplir con los objetivos del estudio, luego de realizar la

busqueda bibliogréafica, se encontraron 451 articulos y se sometieron a estrictos



criterios de seleccion. Tras aplicar los criterios de inclusion y exclusién, se
seleccionaron 15 articulos; de los cuales 3 articulos compararon CTG Vs. ADM
[62,63,64],9 articulos compararon CTG Vs, XCM [65-73]; 1 articulo comparé

FGG Vs. ADM [74] y 2 articulos compararon FGG Vs. XCM [75-76].

Al realizar la medicidn de riesgo de sesgo utilizando la herramienta ROB 2 para
estudios controlados aleatorizados sobre los 15 estudios [62-76], se puede
concluir que todos los estudios en el dominio n°3, el cual representa los
resultados de datos faltantes, presentaron un riesgo de sesgo bajo. En el dominio
n°2 que representa las desviaciones de las intervenciones previstas, se
evidencié que nueve estudios presentaron un riesgo de sesgo moderado
[62,63,64,65,70,71,72,73,75,76]. En el dominio n°4 que representa la medicidon
de resultados, dos estudios presentaron un riesgo de sesgo alto [64,70]. A nivel
general dos estudios fueron evaluados con alto riesgo de sesgo alto [64,70] y la
mayor parte de los estudios presentaron un riesgo de sesgo bajo

[62,66,68,69,72-76].

CTG vs ADM

Cuando se analizaron los 3 estudios que evaluaron el CTG vs ADM ( incluyeron
un total de 73 pacientes), (Hutton et al., 2018) [62] y (Anderson et al., 2014)
[63], ambos estudios concluyeron que no se observa diferencia
estadisticamente significativa durante procedimientos realizados en el momento

de la colocacion del implante y después de la rehabilitacion prostoddntica



respectivamente, en términos de grosor y amplitud de la banda de mucosa
queratinizada, utilizando una técnica bilaminar, sin embargo, (Panwar et al.,
2020) [64] quienes evaluaron los mismos parametros pero realizando el
procedimiento en el momento de la colocacién del implante post-exodoncia,
reportan que el CTG mostré un mayor aumento en el grosor y la amplitud de la
mucosa periimplantaria, un colapso papilar reducido y una mejora en el fenotipo

periimplantar en comparacion con la ADM, con un valor (P=0,001).

En este grupo de estudios dos articulos fueron incluidos en el metaanalisis
(Hutton et al., 2018) [62] y (Panwar et al., 2020) [64] Lo mas importante de estos
resultados es que se puede ver que hay un tamafio del efecto resumido de 0.59
gue no representa diferencias estadisticamente significativas entre CTG y ADM
en cuanto a la amplitud (p=0.0557), al nivel de significacion del 5%. y en cuanto
a grosor se puede ver que hay un tamafo del efecto resumido de 0.44 que no
representa diferencias estadisticamente significativas entre CTG y ADM en

cuanto a la amplitud (p=0.5433), al nivel de significacién del 5%.

CTG vs XCM

Al analizar los 9 estudios con un total de 291 pacientes que evaluaron CTG Vs
XCM se observaron resultados heterogéneos. Estudios como (Puzio et al.,
2018) (Thoma et al., 2016) (Zelther et al., 20179), (Huber et al., 2018) y
(Zuidelver et al.,2018), compararon ambos injertos para aumentar el grosor de

los tejidos periimplantarios y no observaron diferencias significativas, arrojando



(P >0.05). De igual forma, observaron que los parametros periodontales como
la profundidad al sondaje y los niveles de insercién clinica se mantuvieron
estables a lo largo del tiempo en ambas opciones de tratamiento [67,70,

71,72,73].

(Thomas et al., 2020) observaron una considerable pérdida de volumen de XCM
en los primeros 3 meses después de la cirugia, lo que conduce a un resultado
inferior en comparacion con CTG; sin embargo, menciona que esta pérdida se
atribuye a la rapida degradacion de la matriz y al recambio tisular, en la cual,
una vez terminada la fase de cicatrizacién los volimenes y espesores de tejido
se estabilizan y se mantienen después de 6 meses, lo cual indica que la XCM
muestra una respuesta tisular aceptable, logrando la formacion de nuevo tejido
conectivo, sin signos de células inflamatorias, siendo tan efectivo y predecible

como el CTG [69].

No obstante, autores como (Lorenzo et al., 2012) , (Cairo et al., 2017), resaltaron
que el CTG mediante la técnica de Zucchelli (colgajo de avance coronal
CAF), es el enfoque recomendado para la banda de mucosa
queratinizada, permitiendo cubrir la superficie expuesta con tejido blando en
términos de color, textura o caracteristicas de la superficie, destacando su alta
capacidad de nutricion y gran cantidad de fibras elasticas responsables de la
amplitud y volumen de la mucosa queratinizada, logrando mejor estabilidad con

respecto a XCM a traves del tiempo( p = 0,0001) [66,68].



Sin embargo (Sanz et al., 2009), a pesar de no encontrar diferencias
significativas entre los dos injertos, mostr¢ favorabilidad para XCM, al aumentar
la banda de mucosa periimplantaria, los resultados se mantuvieron estables en
términos del contorno vestibular, y nivel de hueso marginal, también su uso se
asocidé con una morbilidad del paciente significativamente menor, un tiempo
quirdrgico mas corto, un menor uso de antiinflamatorios y una mayor satisfaccion
final del paciente que en CTG. La XCM se ha investigado en multiples escenarios
preclinicos y clinicos gracias a su mecanismo de accion que favorece el
crecimiento de células y vasos sanguineos, transformandose eventualmente en
tejido queratinizado, logrando asi un buen patrén de cicatrizacion y con
resultados clinicos similares en términos de aumento de tejido queratinizado,
mantenimiento de la salud del tejido marginal y excelente combinacién de color

[65].

FGG Vs. ADM

Por otro lado, para el analisis entre el FGG y ADM, se deben realizar mas ECAs
evaluando parametros clinicos que sean comparables con otros estudios, ya que
el Unico estudio que cumplié con los criterios de inclusién fue el de (Basegmez
et al., 2013); el cual evalu6 la amplitud de mucosa queratinizada con la técnica
de colgajo posicionado apicalmente para 36 pacientes, con seguimiento a 6
meses arrojando resultados estadisticamente significativos con ganancias
mayores en los sitios tratados con FGG: 2,57 mm respecto a ADM: 1,58 mm (P=

< 0,001). Cabe destacar que se evidencié un mayor porcentaje de celularidad,



vasos sanguineos y relacion entre la superficie epitelial y la superficie basal para

el grupo FGG, en comparacion del grupo ADM [74].

FGG Vs XCM

Finalmente, los 2 estudios de (Tarasenko et al., 2020) y (Huang et al., 2021)
compararon FGG y XCM con seguimiento hasta 6 meses a un total de 66
pacientes, concuerdan en que el FGG acompafiado de la técnica de colgajo
posicionado apicalmente presenta mejores resultados en términos de amplitud
de la mucosa queratinizada periimplantaria (P= < 0,001), sin embargo, ambos
contribuyen a mantener la salud periimplantaria. Adicionalmente Huang et al,
evaluaron el aumento del grosor de la mucosa periimplantaria encontrando una
mayor ganancia para FGG con diferencias estadisticamente significativas a los

2 y 6 meses de seguimiento (P= < 0,001) [75,76].

Los resultados de la presente revisién deben ser evaluados desde el punto de
vista bioldgico asociado a los procesos de cicatrizacion de los injertos evaluados
(CTG, FGG, XCM. ADM). Por un lado el CTG abarca ciertos eventos biolégicos
que incluyen toda una activacion y conglomerado celular que da comienzo a un
proceso inflamatorio transitorio para la formacion de un tejido de granulacion,
gque posteriormente se convertira en un tejido denso altamente vascularizado y
rico en fibroblastos, que se considera proporciona estabilidad a largo plazo del
area injertada [77].; del mismo modo el FGG gracias a su difusion plasmatica

mediada por la red vascular genera la formacion del coagulo quien permite la



estabilidad y nutricion adecuada del injerto [78]. Los aloinjertos/xenoinjertos por
Su parte crean un espacio que permite la angiogénesis (formaciéon de nuevos
vasos sanguineos) y el crecimiento celular. La ADM logra la continua
remodelacion de los tejidos permitiendo el aumento de tejido conectivo e
incrementando el volumen del fenotipo [79], de igual forma la XCM proporciona
un andamio para la incorporacion a los tejidos adyacentes gracias a su alta
porosidad, logrando gran similitud en cuanto a color, textura, grosor y contorno
con los tejidos circundantes, asimilandose al proceso normal de cicatrizacion
tisular del cuerpo a nivel histologico. Sin embargo, los aloinjertos/xenoinjertos
requieren 6 meses para lograr un periodo de maduracion completa del colageno,
lo que justificaria una cicatrizacién tardia. Por tal motivo algunos estudios
reportaron resultados favorables a favor de los injertos autdlogos cuando se

realizaron seguimiento en cortos periodos de tiempo (menor a 6 meses) [80].
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Figura 3. Cicatrizacién CTG. El restablecimiento de la vascularizacién del injerto autélogo se
produce a lo largo de una serie de etapas, desde el dia de la intervencidn hasta el dia 40. Al
inicio se produce una fina capa de exudado entre el injerto y el lecho receptor, logrando
suministro sanguineo, nutricibn e hidratacién, componentes esenciales para el tejido
trasplantado. En la segunda fase se destaca la formacion de un edema gracias a la proliferacion
gradual de la red de vasos sanguineos, alterando la organizacion de las fibras y generando lisis



en algunos de sus componentes. A medida que avanza la cicatrizacién el edema se resuelve y
se transforma en tejido de granulacién, luego continda la proliferacién de nuevos capilares
logrando asi la revascularizacion del tejido llevando consigo una fina capa de epitelio [81].
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Figura 4. Diagrama que representa el proceso de cicatrizacion de FGG a los 10 dias donde
presenta reorganizacion inicial del epitelio con desarrollo de crestas epiteliales y para-
gueratinizacion. Se observa infiltrado inflamatorio con transicion de fase aguda a cronica y alta
celularidad, fibroblastos y vasos sanguineos. Después de 20 dias se evidencia un epitelio
paraqueratinizado organizado con menos celularidad y vascularizacién, ademas de fibras de
colageno mas organizadas con infiltrado inflamatorio menor. Hacia el dia 40, se evidencia
estructuras epiteliales organizadas y una mayor densidad de fibras de colageno, conllevando a
la formacion de un tejido maduro en el dia 60. Finalmente, a los 180 dias presenta organizacién

tisular, maduracién y escasas células inflamatorias [82].
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Figura 5. Cicatrizacion ADM. La matriz dérmica acelular se caracteriza por tener dos superficies,
una membrana basal que permite la migracién celular y una matriz extracelular compuesta de
tejido conectivo con colageno y fibras elasticas, permitiendo el crecimiento de fibroblastos y
células angiogénicas. Este componente bioactivo soporta la revascularizacion natural, celular y
remodelacion tisular a esta caracteristica se le denomina polaridad, la cual hace que el injerto



necesite un mayor aporte sanguineo. Este tipo de injerto tiene la facilidad de integrarse
sistematicamente en los tejidos del huésped, manteniendo su integridad estructural, crecimiento
vascular, disminucién de la propension a incitar a la inflamacion, y por dltimo la resistencia a la
infeccion, siendo este uno de sus mayores beneficios en el area de periodoncia [83].
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Figura 6. Diagrama que representa la estructura tridimensional de XCM, la cual apoya el
crecimiento del tejido, al tiempo que permite la adhesion e infiltracion celular en su porosidad
interconectada. Se observa que al ser una matriz porosa promueve el crecimiento de fibroblastos,
aumenta la expresion de la matriz extracelular con proteinas como el colageno tipo | y
fibronectina, ademas de facilitar la vascularizacién temprana en donde las citocinas liberadas
como el factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) y el factor de crecimiento de fibroblastos
(FGF) atraen las células de los vasos sanguineos existentes en el tejido receptor. Se observan
algunas areas con infiltracién de linfocitos, macréfagos, neutréfilos y mastocitos [80,84].

Cabe mencionar que los injertos autélogos son considerados el gold
standard; este se hace referencia a la prueba o procedimiento que ha demostrado
mayor especificidad y fiabilidad, a la hora de mejorar las condiciones
mucogingivales alrededor de implantes dentales, siendo la mas aceptada para el
aumento en volumen de tejidos blandos el CTG por su alta capacidad de nutricion
y el FGG por su gran aporte de tejido queratinizado [85]. Sin embargo, los injertos
autologos tienen algunas desventajas: (i) su extraccion es una técnica quirdrgica

desafiante, que comunmente se asocia con hemorragia intraoperatoria y



postoperatoria significativa, asi como con riesgo postoperatorio de infeccion o
necrosis, (ii) resulta en una cantidad considerable de morbilidad, (iii) discrepancia
en el color del tejido entre el injerto y los tejidos circundantes en el caso de FGG
debido a que conserva la apariencia nativa del paladar duro [86]. Por otro lado,
los aloinjertos/xenoinjertos como la ADM y la XCM han evidenciado algunas
ventajas como (i) no hay un segundo sitio quirargico, por lo tanto, se reduce la
morbilidad intraoperatoria y posoperatoria, (i) no hay restricciones de
disponibilidad (iii) mejores resultados estéticos ya que se integran de forma
natural con los tejidos circundantes debido a que las fuentes celulares de mucosa
gueratinizada regenerada son los queratinocitos orales de los tejidos
adyacentes Yy (iv) el tiempo total del procedimiento se reduce considerablemente
[87]. Entre sus desventajas se encuentra que la ADM cura en un tejido similar a
una cicatriz debido a su: (i) incapacidad para citodiferenciar la capa epitelial, (ii)
falta de componentes celulares y vasculares, (iii) requiere hasta 6 meses para
lograr un periodo de maduracién completa y (iv) producen una mayor contraccion
[88]. Sin embargo, esta revision sistematica muestra que tanto la ADM como la
XCM son opciones de tratamiento bastante aceptables que no solo brindan
excelentes respuesta tisulares sino que también logran reducir las condiciones
post-operatorias en cuanto a disminuciébn de intervenciones quirdrgicas,
inflamacion, y dolor y son una excelente opcién en cierto grupo de pacientes,
como los diabéticos que generalmente tienen problemas de cicatrizacién de
heridas, los pacientes con mayor riesgo de hemorragia, los pacientes sin
suficiente tejido palatino y los pacientes con una mayor percepcion del dolor,

ciertamente pueden beneficiarse con estos biomateriales [89].



De acuerdo con una reciente revision sistematica y metaanalisis de (Tavelli L et
al., 2021), los cuales analizaron el fenotipo de tejido blando periimplantario en
cuanto al grosor, la amplitud de la mucosa periimplantaria y la altura del tejido
supracrestal; difieren en los criterios de inclusion con nuestra revision
sistematica, ya que no solo incluyeron ECAs, sino también estudios no
aleatorizados de intervenciones y series de casos prospectivas; incluyendo
ademas estudios que realizaron comparaciones con sitios sin aumento de tejidos
blandos. Los resultados de esta revision coinciden con nuestros resultados en
cuanto a que el mejor enfoque para el aumento en la amplitud de la mucosa
perimplantaria es el FGG en combinacion con el colgajo posicionado
apicalmente, ademas coinciden en que el enfoque bilaminar que involucra el
CTG o ADM presentan resultados comparables para el aumento del grosor de la
mucosa periimplantaria [90]. Otra revisidon sistematica es la de (Cairo F et al.,
2019) en la cual se incluyeron 14 ECA con 475 pacientes y 538 implantes. El
objetivo de esta revision fue evaluar el beneficio clinico en términos de grosor y
amplitud de la mucosa periimplantaria comparando el CTG con ADM y/o XCM y
para el FGG unicamente lo compararon con ADM, sin incluir estudios con XCM,
ademas en esta revision se incluyeron varios ECAs que comparaban sitios sin
intervenciones quirurgicas. Por otro lado, concluyen que CTG se asocio a un
mayor cambio en el grosor de la mucosa periimplantaria en comparacion con
XCM (DM: -0,30 mm; IC del 95%: -0,43; -0,17; P <. 00001); lo cual difiere de
nuestros resultados [91]. Finalmente, la revision sistematica de (Bassetti L et al.,

2016) incluyo ocho estudios prospectivos (riesgo de sesgo: alto) y dos series de



casos (riesgo de sesgo: alto) para la evaluacién de los mismos parametros
mencionados anteriormente Unicamente durante la segunda fase quirdrgica
implantolégica [92]. Por lo tanto, nuestra revision sistematica es la Unica basada
en ECAs gue evalula los resultados clinicos en términos de grosor y amplitud de
la mucosa periimplantaria, utilizando injertos autélogos (FGG y/o CTG) Vs.

aloinjertos y/o xenoinjertos.

Como fortaleza mas importante, seguimos cuidadosamente las
recomendaciones de Cochrane y PRISMA para realizar esta revision sistematica
y metaanalisis. Ademas, los investigadores realizaron de forma independiente
una busqueda profunda y concienzuda en tres bases de datos aparte de una
busqueda manual. Para asegurar la saturacion de la literatura, se realizdé una
busqueda manual, donde se escanearon referencias de articulos relevantes,
conferencias, bases de datos de tesis, Open Gray, Google Scholar y
ClinicalTrials.gov, entre otros. No hubo limitacion de idioma, y esta es la primera

revision sisteméatica que fue realizada Unicamente con ECAs.

Conclusiones

A pesar de las limitaciones, nuestros hallazgos sugirié que el estandar de oro
para la amplitud de la mucosa queratinizada continda siendo el FGG sobre los
aloinjertos / xenoinjertos, sin embargo en términos de grosor de la mucosa
periimplantaria nuestros resultados que tanto la XCM y la ADM son opciones de

tratamiento bastante aceptables en comparacion con el CTG sin diferencias sin



diferencias significativas, ademas de los aloinjertos / xenoinjertos no solo brindan
excelentes respuestas tisulares, sino que también logran reducir las condiciones
post-operatorias en cuanto a disminucién de intervenciones quirdrgicas,

inflamacion, y dolor.
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