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ABSTRACT

Between bone substitutes, xenograft is the most widely used biomaterial in Guided Bone Regeneration, wich function 
is to support the membrane. Objective: to evaluate in vivo bone formation in calvarial defects in guinea pigs, when 
a collagen membrane or collagen membrane plus xenograft is used through guided bone regeneration procedures. 
Material and Methods: In 24 guinea pigs, 5-mm defects were created in each parietal (n=48), guided bone regeneration 
(GRO) was performed, forming two study groups: xenograft plus collagenous membrane and only collagenous mem-
brane; bone formation was assessed at 15, 30 and 60 days plus membrane stability. At the end of each study, the samples 
were decalcified and prepared for staining with hematoxylin-eosin and Maisson’s trichrome. Images were obtained 
from an optical microscope with 2X and 4X magnification for histological and histometric analysis; The percentages 
of new bone formation were determined using the ImageJ program. In the statistical analysis, the Mann Whitney 
Test was applied for comparison between groups considering a significance < 0.05. Results: the groups treated only 
with collagenous membrane statistically presented greater bone formation at all study times (p= < 0.005), however, the 
center of the membrane defect observed collapses that were not observed in the treated group with xenograft where 
the volume of the defect was preserved. Conclusion: The xenograft formed a lower percentage of new bone than when 
collagen membrane alone was used, however, it was more efficient in supporting the membrane than empty defects.

RESUMEN

Entre los sustitutitos óseos, el xenoinjerto es el biomaterial más utilizado en Regeneración Ósea Guiada, su fun-
ción es dar soporte a la membrana. Objetivo: evaluar in vivo la formación ósea en defectos de calvaria de cobayos, 
cuando se utiliza solo membrana de colágeno o membrana de colágeno más xenoinjerto mediante procedimientos 
de regeneración ósea guiada. Material y Métodos: En 24 cobayos fueron creados defectos de 5 mm en cada parietal 
(n=48), se realizó Regeneración Ósea Guiada (ROG) conformando dos grupos de estudio: xenoinjerto más membra-
na colágena y únicamente membrana colágena; se valoró la formación ósea a 15, 30 y 60 días más la estabilidad de la 
membrana. Al finalizar cada tiempo de estudio, las muestras fueron descalcificadas y preparadas para tinción con 
hematoxilina-eosina y tricrómico de Maisson. De un microscopio óptico con aumentos a 2X y 4X fueron obtenidas 
imágenes para análisis histológico e histométrico; mediante el programa ImageJ se determinó los porcentajes de 
neoformación ósea. En el análisis estadístico el Test de Mann Whitney fue aplicado para comparación entre grupos 
considerando una significancia < 0.05. Resultados: los grupos tratados solo con membrana colágena presentaron 
estadísticamente una mayor formación ósea en todos los tiempos de estudio (p= < 0.005), sin embargo, hacia el cen-
tro del defecto se observó colapsos de la membrana que no fueron observados en el grupo tratado con xenoinjerto 
donde se conservó el volumen del defecto. Conclusión: El xenoinjerto formó menor porcentaje de hueso nuevo que 
cuando se usó membrana de colágeno sola, sin embargo, fue más eficiente para dar soporte a la membrana que los 
defectos vacíos.

introducción
En la actualidad la regeneración ósea guiada (ROG) ha demostrado que es un tratamiento exi-
toso para recuperar perdidas óseas verticales del reborde alveolar y regenerar defectos causados 
por varios factores o patologías1-2. El procedimiento consiste en el uso de barreras, conocidas 
como membranas oclusivas, que pueden ser reabsorbibles o no reabsorbibles y poseer más o 
menos características que ayuden al proceso de neoformación ósea, como biocompatibilidad, 
integración al tejido, oclusividad celular, mantenimiento del espacio, estabilidad, facilidad de 
uso y biodegradación3-6.

La función principal de la membrana oclusiva es mantener el defecto aislado de células y 
tejido no osteogénico, además de estimular o permitir la llegada y alojamiento de osteoblastos 
y otros factores estimulantes de la regeneración en la zona del defecto.  En comparación a la 
membranas no reabsorbibles, las  membranas de colágeno cumplen con criterios que aseguran 
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una adecuada regeneración ósea al permitir 
un mejor sellado del defecto, tener una fácil 
manipulación y poseer una estructura que en 
su parte exterior impide el alojamiento de cé-
lulas y tejido no osteogénico y estimula la lle-
gada de células osteogénicas7-10.

Sin embargo, una limitación de las mem-
branas de colágeno es que pueden sufrir co-
lapsos en defectos grandes por su pobre re-
sistencia mecánica, al tener un espacio vacío 
o con un coagulo inestable. Por esta razón, 
es necesario la aplicación de un andamio que 
brinde el soporte a la membrana para que du-
rante el proceso de regeneración ósea no se 
deforme o colapse, este andamio es obtenido 
cuando se aplica un sustituto óseo8,11.

Los sustitutos óseos al igual que las mem-
branas pueden ser de varios tipos, tomando 
en cuenta su origen son autoinjertos, aloinjer-
tos, xenoinjertos o aloplastos. El “gold están-
dar” en ROG son los autoinjertos, pero su uso 
es limitado por la necesidad de un segundo 
procedimiento quirúrgico o una pobre canti-
dad que se obtiene de injerto; por esta razón, 
es necesario utilizar sustitutos de otras fuen-
tes, que proveen una cantidad ilimitada de 
biomaterial, siendo los xenoinjertos los más 
utilizados tanto por la fácil manipulación y 
características como biocompatibilidad, bio-
degradabilidad, osteoconductividad, propie-
dades mecánicas similares al tejido óseo12-15.    

Los xenoinjertos pueden tener distinto 
origen (porcino, equino o bovino por ej.), los 
gránulos de hidroxiapatita porcina poseen un 
tamaño adecuado para que el tiempo de ab-
sorción sea adecuado y permita regenerar el 
defecto óseo y a su vez mantener estructural-
mente la membrana en la superficie del defec-
to cumpliendo la función de andamio16-20. La 
evidencia científica demuestra que la combi-
nación de un sustituto óseo y una membra-
na parece la mejor opción para regeneración 
ósea8,21,2.

En estudios preclínicos son recomenda-
bles el uso de modelos animales, teniendo en 
consideración el tipo de modelo que se use, 
el tamaño, disponibilidad de los animales y 
homogeneidad con las condiciones huma-
nas, costo, facilidad de manejo, característi-
cas cruciales que nos permitan someter a los 
animales a procedimientos experimentales, 
siendo de uso frecuente roedores pequeños22, 
que presentan cierta diferencia en relación 
con la fisiología y estructura ósea con la hu-
mana; pero pese a estas desventajas es un 
modelo animal que permite realizar estudios 
preclínicos en relación con la regeneración 
ósea. Los cobayos, poseen un patrón de cre-

cimiento óseo similar al humano y han sido 
usados en estudios relacionados con patolo-
gías óseas23,24.

La hipótesis nula con la que se trabajó 
esta investigación fue: No existe diferencia en 
la regeneración ósea guiada cuando se utili-
za membrana de colágeno solamente o bien, 
membrana de colágeno más xenoinjerto.

materiales y métodos
La investigación contó con el Aval Ético de la 
Universidad Central del Ecuador, para uso de 
animales en investigación-CAE-An-001; re-
gistrado en la Dirección de Investigación con 
el código 21E-2020.

Para el estudio preclínico se utilizó 24 co-
bayos adultos machos con similar edad (3-4 
meses) y peso (+/- 1 Kg). Los animales durante 
quince días fueron progresivamente adapta-
dos a 90g de alimentación balanceada y agua 
ad-libitum. Manteniendo los principios bioé-
ticos de protección animal y cumpliendo los 
principios de las 3 “R”s (Reemplazo, Reduc-
ción y Refinamiento), se realizó dos defectos 
en cada animal (n=48) reduciendo así el nú-
mero de especímenes y se contó con un pro-
tocolo estandarizado bajo los principios de 
bioética, cuidado y uso de animales en inves-
tigación.  

La muestra consistió en 48 defectos cir-
cunferenciales realizados en cada parietal, 
que aleatoriamente fueron tratados con 
membrana colágena de origen porcino (GRU-
PO MC n=24) y con xenoinjerto porcino más 
membrana colágena de origen porcino (GRU-
PO MC-XI n=24); a su vez se valoraron 3 tiem-
pos de estudio: 15, 30 y 60 días.

Fase quirúrgica:
Previo al procedimiento quirúrgico el ani-
mal fue anestesiado con dosis en relación al 
peso (Xilacina- Ketamina 1:1 IM – 0,85 ml/Kg), 
más administración analgésica preoperatoria 
(Meloxicam fco 10 ml - 0.15%). A continuación, 
el área quirúrgica de la calota fue rasurada y 
desinfectada con solución de clorhexidina 
0,12%.

En cada animal se realizó incisiones de 
aproximadamente 3 cm a nivel sagital desde 
la sutura frontal hasta la occipital, se levantó 
un colgajo de espesor total y se creó con una 
trefina bajo irrigación constante dos defectos 
de espesor total de 5 mm a cada lado de la su-
tura sagital.

Un defecto fue tratado con Xenoinjerto 
porcino (OsteoBiol – mp3, Italia) más mem-
brana colágena porcina (Geistlich Bio-Gide®) 
y el otro únicamente tratado con membrana 
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colágena porcina (Geistlich Bio-Gide®) (Figura 1). El cierre de la herida se realizó con sutura 
Nylon 4-0. En el postoperatorio, los animales fueron monitoreados y evaluados por 4 horas.

Figura 1. A: defectos biparietales, B: ROG tratamientos sustituto óseo + membrana y solo membrana colágena. 
C: cobertura con la barrera en los dos defectos. 

Fuente: Base de datos de la investigación.

Completados los tiempos de estudio (15, 30 y 
60 días), los animales fueron sedados con Ke-
tamina/xilacina 0,40ml/Kg [KET-A-XYL®, ke-
tamina (clorhidrato) 100 mg, xilacina (clorhi-
drato) 20 mg, atropina sulfato (monohidrato) 
1 mg, excipientes c.s.p. 1 ml] y luego  sacrifi-
cados con inyección intracardiaca 0,30ml/Kg 
(EUTHANEX®, pentobarbital sódico 390mg/
ml, Difenilhidantoina sódica 50 mg/ml).

Obtención de muestras:
Las muestras fueron obtenidas por osteoto-
mía, inmediatamente se fijaron en formalde-
hído al 10% con tampón fosfato por 24 horas, 
posteriormente se sometieron a un proceso 
de descalcificación entre 4 a 6 días en ácido 
clorhídrico más formaldehido (OSTEMOLL, 
Merck KGaA, Alemania), luego parafinadas 
y procesadas con cortes de 5 μm en micróto-
mo (Microm HM-360, Alemania). A continua-
ción, se realizó el protocolo de tinción con 
hematoxilina-eosina y tricrómico de Masson. 
Cada placa fue observada en un microscopio 
luz (Olympus BX53 – Japón), equipado con 
cámara para captura de imagen (Olympus 
DP73 – Japón) y software de procesamiento 
de imágenes CellSens (Olympus – Japón), se 
obtuvieron las imágenes de los cortes en au-
mento de 2X, 4X para el análisis histológico e 
histométrico. 

Las imágenes obtenidas fueron obser-
vadas histológicamente para comprobar la 
estabilidad de la membrana; mientras que 
para determinar la formación ósea se utilizó 
el programa ImageJ (National Institutes of 
Health-USA, Bethesda, MD); para el análisis 
se tomó en cuenta la totalidad del defecto (2X) 
y el centro del defecto (4X), determinando el 

porcentaje de hueso nuevo formado. Se ela-
boró una tabla de EXEL (Microsoft®) a partir 
de lo cual se realizó la estadística descriptiva, 
prueba de normalidad con la prueba de Sha-
piro-Wilk y el análisis estadístico o interfe-
rencial con pruebas no paramétricas compa-
rando entre grupos en cada tiempo de estudio 
con la prueba de U Mann Whitney conside-
rando una significancia del 95% (p= <0.05).

resultados
Análisis histológico: 
Defectos tratados con Membrana Colágena 
(MC): En cada tiempo de estudio se observó 
progresivamente una mayor formación de 
hueso, siendo mayor a los 60 días. Fue común 
el cierre del defecto desde los bordes hacia el 
centro y siempre mayor la cantidad de nuevo 
hueso hacia la duramadre. Se pudo reconocer 
la presencia de la membrana en la parte supe-
rior del corte histológico en los tres tiempos 
de estudio.

En la tinción HE, a los 15,30 y 60 días el pa-
trón estableció el colapso de la membrana en 
la parte central, este colapso fue característico 
de este grupo ya que al no presentar andamio 
que le brinde soporte tendía a deprimirse, 
cabe recalcar que a pesar de estas depresiones 
se ha podido encontrar zonas de neoforma-
ción ósea, esta regeneración ósea es mayor 
en zonas proximales a los bordes del defecto 
y siendo menor en la zona central del mismo. 
Con la coloración del tricrómico de Maisson 
se pudo confirmar los patrones de formación 
ósea mencionados (Figura 2, 3). 

Defectos tratados con Xenoinjerto más 
Membrana Colágena (MC-XI): de forma simi-
lar al grupo control, se observó mayor forma-
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ción ósea en los bordes y hacia la duramadre. 
La membrana estuvo presente en todos los 
tiempos de estudio y fue evidente la presencia 
de los granos de Xenoinjerto distribuidos de 
manera homogénea en toda el área del defec-
to. En este grupo la formación ósea fue desa-
rrollada alrededor de los granos del Xenoin-
jerto, siendo progresivamente mayor cuando 
aumentó el tiempo de estudio.

El patrón general determinó que la mem-
brana se mantuvo estable, conservando el 
área del defecto, debido a que el sustituto 

óseo brindó la estabilidad necesaria para evi-
tar el colapso en el transcurso del tratamiento 
de ROG. Debido a la presencia de los granos 
de Xenoinjerto la neoformación ósea en este 
grupo fue menor; la hidroxiapatita del xe-
noinjerto al ser de lenta reabsorción impidió 
la rápida ocupación del defecto con neofor-
mación ósea. En la coloración con tricrómico 
de Maisson se pudo observar la disposición de 
las fibras de colágeno alrededor de los gránu-
los de xenoinjerto (Figura 2, 3). 

Figura 2.  Cortes histológicos con tinción HE: grupos tratados con membrana colágena en A se observa los bordes del parietal con for-
mación de nuevo hueso hacia el centro del defecto (flechas negras), en todos los tiempos de estudio en borde superior se encuentra la 
membrana colágena (MC) con evidencia de colapso hacia el defecto (flechas blancas); en B y C se identifica formación de nuevo hue-
so (NH) en toda el área. En los grupos tratados con xenoinjerto + membrana colágena: en D grupo 15 días se observa formación de 
nuevo hueso a nivel de bordes de parietal (flechas negras), presencia de gránulos de xenoinjerto (XI) de tamaño heterogéneo entre 
600 y 1000 µm ocupando gran área del defecto, membrana colágena (MC) posicionada sin colapso, se evidencia formación de nue-
vo hueso alrededor de los gránulos de xenoinjerto (**), en E y F correspondiente a 30 y 60 días, mayor formación de nuevo hueso al-

rededor del xenoinjerto que permanece en el defecto con conservación del volumen. Objetivo 2X. 

Fuente: Base de datos de la investigación.

Figura 3.  Cortes histológicos con tinción Tricrómico de Maisson: en A y D en  los dos tipos de tratamiento en 15 días se observa fibras 
colágenas desorganizadas correspondientes a formación de hueso primario siendo en menor cantidad en el tratado con xenoinjerto 
cuya formación se encuentra alrededor de los gránulos del sustituto óseo (**), en B y E se observa mayor organización de fibras co-
lágenas correspondientes a nuevo hueso (NH) en el grupo de xenoinjerto siguiendo el patrón de formación alrededor del sustituto, 
en 60 días C y F la tinción evidencia mayor formación de nuevo hueso, sin embargo en los grupos tratados con sustituto los gránu-

los ocupan gran parte de área manteniendo el volumen y la posición de la membrana. Objetivo 4X

Fuente: Base de datos de la investigación.
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Los datos obtenidos de la tabla de Excel (Microsoft. USA) fueron analizados con el programa es-
tadístico BioStat 5.3 (Instituto Butanta, Brasil), se sometieron a la estadística descriptiva donde 
se determinó que la formación ósea fue mayor conforme aumentó el tiempo de estudio (15, 30 y 
60 días). También fue posible establecer que el promedio del grupo MC presentó mayor forma-
ción ósea en cada tiempo que el grupo MC-XI (Tabla 1: Estadística Descriptiva.).

Los datos obtenidos de la tabla de Excel (Microsoft. USA) fueron analizados con el programa 

estadístico BioStat 5.3 (Instituto Butanta, Brasil), se sometieron a la estadística descriptiva 

donde se determinó que la formación ósea fue mayor conforme aumentó el tiempo de estudio 

(15, 30 y 60 días). También fue posible establecer que el promedio del grupo MC presentó 

mayor formación ósea en cada tiempo que el grupo MC-XI (Tabla 1: Estadística Descriptiva.). 

La prueba de normalidad mediante el test Shapiro-Wilk estableció una distribución heterogénea 

(p= > 0.05), por lo que para determinar si la diferencia observada entre los grupos de estudio 

fue estadísticamente significativa se aplicó el test de Mann-Withney con una significancia del 

95% (p= <0.05). 

La estadística inferencial determinó que en el grupo MC se formó mayor cantidad de hueso 

nuevo, que en el grupo MC-XI, siendo esta diferencia estadísticamente significativa. 

Discusión. 

El presente estudio, evaluó la formación ósea en defectos de calvaria de 5mm en cobayos, que 

fueron tratados con ROG aplicando solo membrana de colágeno o xenoinjerto más membrana 

de colágeno. El grupo MC mostró mayor y más rápida formación ósea  que el grupo MC-XI; 

sin embargo, se observó depresión de la membrana principalmente sobre el área central del 

defecto cuando no hubo el soporte del sustituto óseo.  

Para el procedimiento de regeneración ósea, se utilizó membranas de colágeno bovino como 

barrera para aislar el área de los defectos óseos y evitar que los tejidos no osteogénicos 

interfieran con la regeneración ósea (25) (26) (27) (28) . Sin embargo, debido al hecho de que estas 

Tabla 1.  Estadística Descriptiva.

Fuente: Base de datos de la investigación.

La prueba de normalidad mediante el test Shapiro-Wilk estableció una distribución heterogé-
nea (p= > 0.05), por lo que para determinar si la diferencia observada entre los grupos de estudio 
fue estadísticamente significativa se aplicó el test de Mann-Withney con una significancia del 
95% (p= <0.05).

La estadística inferencial determinó que en el grupo MC se formó mayor cantidad de hueso 
nuevo, que en el grupo MC-XI, siendo esta diferencia estadísticamente significativa.

Los datos obtenidos de la tabla de Excel (Microsoft. USA) fueron analizados con el programa 

estadístico BioStat 5.3 (Instituto Butanta, Brasil), se sometieron a la estadística descriptiva 

donde se determinó que la formación ósea fue mayor conforme aumentó el tiempo de estudio 

(15, 30 y 60 días). También fue posible establecer que el promedio del grupo MC presentó 

mayor formación ósea en cada tiempo que el grupo MC-XI (Tabla 1: Estadística Descriptiva.). 

La prueba de normalidad mediante el test Shapiro-Wilk estableció una distribución heterogénea 

(p= > 0.05), por lo que para determinar si la diferencia observada entre los grupos de estudio 

fue estadísticamente significativa se aplicó el test de Mann-Withney con una significancia del 

95% (p= <0.05). 

La estadística inferencial determinó que en el grupo MC se formó mayor cantidad de hueso 

nuevo, que en el grupo MC-XI, siendo esta diferencia estadísticamente significativa. 

Discusión. 

El presente estudio, evaluó la formación ósea en defectos de calvaria de 5mm en cobayos, que 

fueron tratados con ROG aplicando solo membrana de colágeno o xenoinjerto más membrana 

de colágeno. El grupo MC mostró mayor y más rápida formación ósea  que el grupo MC-XI; 

sin embargo, se observó depresión de la membrana principalmente sobre el área central del 

defecto cuando no hubo el soporte del sustituto óseo.  

Para el procedimiento de regeneración ósea, se utilizó membranas de colágeno bovino como 

barrera para aislar el área de los defectos óseos y evitar que los tejidos no osteogénicos 

interfieran con la regeneración ósea (25) (26) (27) (28) . Sin embargo, debido al hecho de que estas 

Tabla 2.  Análisis inferencial. Prueba U Mann-Whitney.

Fuente: Base de datos de la investigación.

discusión
El presente estudio, evaluó la formación ósea 
en defectos de calvaria de 5mm en cobayos, 
que fueron tratados con ROG aplicando solo 
membrana de colágeno o xenoinjerto más 
membrana de colágeno. El grupo MC mostró 
mayor y más rápida formación ósea  que el 
grupo MC-XI; sin embargo, se observó depre-
sión de la membrana principalmente sobre el 
área central del defecto cuando no hubo el so-
porte del sustituto óseo. 

Para el procedimiento de regeneración 
ósea, se utilizó membranas de colágeno bo-
vino como barrera para aislar el área de los 
defectos óseos y evitar que los tejidos no os-
teogénicos interfieran con la regeneración 
ósea25-28. Sin embargo, debido al hecho de que 
estas membranas son biodegradables, tienen 
pobre resistencia mecánica y tienden a depri-
mirse, se valoró si existe una ventaja al usar 
un material de relleno para evitar el colapso 
de la membrana sin que se interfiera en la 
formación ósea. Las membranas de origen 
bovino y el xenoinjerto de origen porcino han 
demostrado un gran potencial en la regenera-
ción de defectos óseos(29) (8).

Varios estudios, han confirmado que la 
hidroxiapatita bovina y porcina presentan 
una lenta reabsorción29, pero, también se ha 
observado que esta característica permite un 
adecuado soporte a la membrana, que sin el 
relleno se deprimiría fácilmente30,31. Este pa-
trón de formación ósea alrededor de los gra-
nos ha confirmado las propiedades osteocon-
ductoras de este material, y al igual que en 
estudios como el de Nannmark & Sennerby 
en el 2008, observamos en el presente estudio 
formación ósea alrededor de los gránulos por 
la presencia de osteonas32,33,19. 

Los resultados obtenidos permiten ratifi-
car la efectividad y biocompatibilidad del xe-
noinjerto demostrada en procedimientos de 
ROG, otorgando estabilidad a la membrana 
de colágeno durante el tiempo de estudio31-33. 

En el grupo donde se usó únicamente 
membrana de colágeno, fue frecuente obser-
var una depresión hacia el centro del defecto, 
disminuyendo el área de regeneración. Se ha 
descrito que un inconveniente importante de 
las membranas de colágeno es el potencial de 
perder la capacidad de mantenimiento del 
espacio en condiciones fisiológicas34-36, estas 
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membranas no resisten la presión que ejer-
cen los tejidos durante la cicatrización lo que 
induce al colapso de la herida y por lo tanto 
al fracaso de la técnica. Es por esta razón que 
se aconseja su utilización en combinación con 
distintos tipos de injertos, con la intención de 
mantener dicho espacio como se ha demos-
trado en la presente investigación30,35,37.

Los resultados que se obtuvieron al reali-
zar el análisis histomorfométrico evidencian 
que existe mayor porcentaje de formación 
ósea en los defectos tratados únicamente 
con membrana de colágeno porcina que con 
el grupo de xenoinjerto más membrana colá-
gena, esto puede deberse a que los granos de 
xenoinjerto al ser de lenta reabsorción están 
ocupando área del defecto que podría estar 
ocupada por hueso nuevo; como se observó en 
los grupos en que se utilizó únicamente mem-
brana, que formaron hueso a nivel transversal 
de una manera satisfactoria, pero en los casos 
donde la membrana presentó colapso se difi-
cultó la regeneración en el centro del defec-
to38,39,40.

En los cortes histológicos obtenidos se 
observó que la regeneración ósea empieza a 
darse desde la periferia del defecto hacia el 
centro, de tal manera que se crea un tejido de 
granulación vascularizado como fue deter-
minado por Dimitriou y cols. (2012), en una 
revisión de literatura que incluye revisiones 
bibliográficas y estudios experimentales41. 
Observamos en el modelo utilizado, que al 
existir en el hueso una zona trabecular, el pa-
trón de formación ósea fue similar a lo que se 
observa en los maxilares.

El modelo que se utilizó para valorar la 
regeneración ósea fue el defecto crítico en el 
hueso parietal; un modelo muy utilizado para 
el estudio de la regeneración ósea, ya que es 
de fácil manejo, estable y tiene un mínimo de 
complicaciones42; se considera un modelo or-
totópico y se puede estandarizar el tamaño y 
el trauma43. Además, la principal ventaja del 
defecto de 5.0 mm de diámetro es que permite 
la creación de dos defectos en la región de los 
huesos parietales, donde los sitios de control y 
experimentales podrían realizarse en el mis-
mo animal de forma estandarizada sin invo-
lucrar la sutura sagital donde se sabe que hay 
células indiferenciadas44.

El animal más utilizado para crear este 
tipo de defecto son las ratas Wistar, aunque 
hay evidencia de estudios en conejos45 y espe-
cíficamente cobayos ya que se afirma que este 
tipo de animales al ser de menor tamaño, fá-
cil reproducción y poseer rápida cicatrización 
facilitan estudios biológicos, por tal razón 

se han destinado al estudio de regeneración 
ósea46-48,8; Pese a que existen investigaciones 
de ROG que emplean ratas en su gran mayo-
ría, hay estudios que emplean también coba-
yos y conejos49-51. Consideramos una limita-
ción, la escasa evidencia en torno al tamaño 
del defecto en relación a estudios en cobayos; 
probablemente se deba realizar defectos más 
grandes que permitan ser considerados críti-
cos cuando sean realizados en cobayos.

Para valorar la efectividad del xenoinjerto 
y la membrana, en este estudio se empleó de-
fectos de 5 mm de diámetro en cada parietal, 
mostrando esto en literatura previa que hace 
mención a que es un diámetro viable para la 
valoración de ROG52-59; aunque de igual ma-
nera hay estudios (Maciel del 2017), en el que 
utiliza ratas para valorar la cicatrización del 
defecto critico usando xenoinjerto más mem-
brana porcina en el cual crea defectos de 8 
mm en el centro de la calota, es decir un defec-
to por animal60, en nuestra investigación con 
el fin de disminuir el número de muestras por 
aspectos éticos, se disminuyó el diámetro del 
defecto a 5mm y trabajar con 2 defectos por 
animal, uno en cada parietal. 

Netto y Cols. (2013), trabajaron en defec-
tos de 8 mm en calota de perros para compro-
bar la eficacia de la regeneración ósea utili-
zando matriz ósea bovina y hueso autógeno, 
en él se encontró neoformación ósea en la 
periferia del defecto junto con tejido conjun-
tivo, sin embargo que en nuestro estudio se 
manejaron distintos tiempos y diámetro del 
defecto; además de que a las 3 semanas existió 
limitada formación ósea en el centro del de-
fecto junto con restos de material injertado, 
siendo características similares a los resulta-
dos de esta investigación en los tiempos de 15 
y 30 días en el grupo de xenoinjerto más mem-
brana de colágeno61,39.

En el caso de la membrana de colágeno 
utilizada en este estudio, presenta caracterís-
ticas en sus superficies como: una estructura 
de doble capa, un lado liso y un lado rugoso; 
esto favorece a que en la parte superior que es 
lisa y condensada evita la filtración de tejido 
y células que impiden la regeneración ósea, 
mientras que la cara inferior que va expuesta 
al defecto es rugosa permitiendo la invasión 
celular62,20. Otra característica importante de 
mencionar es que la regeneración ósea que 
permite la membrana depende de su porosi-
dad y del diámetro de estos poros ya que estos 
facilitarán una neovascularización en la zona 
del defecto a regenerar41,6.

El empleo de esta membrana oclusiva en 
tratamientos de ROG muestra ciertas venta-
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jas como la de permitir una mejor regenera-
ción ósea mixta (regeneración en anchura y 
altura)39,35, característica que se ha podido ob-
servar en nuestro grupo tratado con xenoin-
jerto más membrana, el xenoinjerto actuando 
como un andamio para evitar la depresión de 
la membrana oclusiva de tal manera se tiene 
una regeneración ósea con altura adecuada la 
misma que se deberá comprobar con mayo-
res tiempos de estudio, por otro lado, nuestro 
grupo de trabajo que empleó únicamente la 
membrana oclusiva, presenta ciertas depre-
siones en el centro del defecto ya que al no te-
ner la presencia de los granos de xenoinjerto 
en el área del defecto, la membrana tiende a 
colapsar; lo que probablemente dificultara la 
regeneración ósea vertical en el defecto como 
ha sido descrito63.

Por lo tanto, con los resultados obteni-
dos se puede ratificar la biocompatibilidad 
que poseen los materiales utilizados en pro-
cedimientos de regeneración ósea, además 
de la eficacia en regeneración, comprobando 
que los patrones de regeneración en estudios 
previos son los mismos que sigue nuestro es-

tudio, sin embargo es necesario realizar es-
tudios con mayor tiempo de exposición para 
determinar junto con la cantidad de neo-
formación ósea, la calidad de la misma, y el 
patrón de reabsorción de los gránulos de xe-
noinjerto que es citado en la literatura como 
de lenta reabsorción38,2.

conclusión
El xenoinjerto con membrana colágeno formó 
menor porcentaje de hueso nuevo que cuando 
se usó membrana de colágeno sola, sin em-
bargo, fue más eficiente para dar soporte a la 
membrana que los defectos vacíos.
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