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Resumen: El objetivo de esta revision de literatura es identificar los estudios de
ortodoncia y ortopedia en modelos animales. Describiendo su metodologfa, analizando
los resultados y comparando los diferentes estudios. El uso frecuente de animales de
experimentacién ha permitido el desarrollo de la biomedicina a lo largo de la historia
de la humanidad. El modelo de estudio més utilizado en investigaciones de medicina
y odontologia con modelo animal, han sido las ratas. Los campos més estudiados son
ortodoncia; interaccién de los movimientos de ortodoncia con otros procesos bioldgicos
o agentes que influyen como cirugfas, toma de medicamentos o enfermedades. En
cambio, en el 4rea de ortopedia no ha presentado tantas investigaciones en modelo
animal, por lo que podria ser un drea a desarrollar en futuras investigaciones.

Palabras clave: Ortopedia, ortodoncia, animales.

Abstract: The objective of this literature review is to identify orthodontic and
orthopedic studies in animal models. Describing its methodology, analyzing the results
and comparing the different studies. The frequent use of experimental animals has
allowed the development of biomedicine throughout the history of mankind. The most
widely used study model in animal model medicine and dentistry research has been rats.
The most studied fields are orthodontics; interaction of orthodontic movements with
other biological processes or influencing agents such as surgeries, taking medications or
diseases. On the other hand, in the orthopedic area, it has not presented as much research
in animal models, so it could be an area to be developed in future research.

Keywords: Orthopedics, orthodontics, animals.
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INTRODUCCION

La investigacion cientifica en animales es un tema de larga data, remonta
sus inicios a escritos de la Antigua Grecia en los experimentos de
Hipdcrates y Alemeén (500 a.C)(1). Posteriormente aparecieron escritos
de Aristételes (384-322 a.C.), quien estudié la anatomia y fisiologia de
mids de 500 especies animales. Més tarde, en Roma, Galeno (129-216
d.C.) realizd las primeras disecciones con el objetivo de detallar la
anatomfa y fisiologia de los animales (2).

El Bienestar animal (2), basado en las “Cinco Libertades y las Tres R”,
es una condiciéon de suma importancia en el drea de la experimentacién,
pretende evitar el sufrimiento o situaciones de estrés al que pudiese
estar sometido el animal antes y durante el proceso de investigacion,
siendo fundamental para lograr resultados investigativos confiables y
reproducibles, por lo que se requiere de un estricto control de las
condiciones de hospedaje. Posteriormente, los estudios en animales
podian realizarse sélo si es que no se presentaban otras alternativas
de investigacién y cuando los beneficios obtenidos del estudio fueran
mayores para justificar el acto (2).

El Cédigo de Niiremberg establecié que cualquier experimento
realizado en humanos, debia basarse en estudios previos en animales, para
proteger integramente a las personas que fuesen sometidas a investigacion
(2). Otros codigos éticos surgieron posteriores a éste, como la Declaracién
de Helsinki en 1964, senala que todo trabajo de investigacién debia
ajustarse a principios cientificos, basindose en estudios experimentales
en animales (2). Es por ello que la investigacién con uso de animales
tiene obligaciones tanto legales como morales de no causar sufrimiento y
brindar la mayor cantidad de bienestar posible (1,2).

El propésito de este trabajo fue realizar una revision bibliografica de los
ultimos estudios experimentales de ortodoncia y ortopedia en modelos
animales. Describiendo su metodologia, analizando los resultados y
comparando los diferentes estudios.

M¢étodo de recopilacion de informacion

Se realizé una revision bibliogréfica mediante busqueda sistemética de
articulos cientificos con el siguiente motor de busqueda; Medline via
Pubmed, en donde se emplearon los siguientes términos de busqueda:
“tooth movement”, “animal models” y “orthodontic s force”.

Se encontraron 31 articulos, de los cuales 11 fueron descartados por no
cumplir con todos los criterios minimos de inclusién (articulos completos
con comité de bioética) y exclusién (articulos repetidos). De los 20
estudios seleccionados se recopilé la informacidn relevante en cada una

de ellas.

195



Revista Estomatolégica Herediana, 2021, vol. 31, nam. 3, Julio-Septiembre, ISSN: 1019-4355 / 2225-7616
Animales y modelos de experimentacion

La mayor cantidad de estudios fueron realizados en ratas y en menor
cantidad, ratones, perros y conejos; estudiando las distintas aparatologias,
aplicaciéon de fuerzas y su relacién con la cantidad de movimiento
dentario. En segundo lugar, como temdtica preferente de estudio se pudo
encontrar las cirugfas y composicién quimica reactiva a los movimientos
dentarios.

Cada uno de los 20 estudios seleccionados, en todos los modelos
animales de forma obligatoria pasaron por los pertinentes comités de
ética. Todas las investigaciones consideradas en este estudio han sido
validadasy aprobadas por sus respectivos comités de ética, cumpliendo los
estrictos protocolos del cuidado de los modelos animales, segiin “Guide
for the care and use of laboratory animals, Institute for laboratory Animal
Reaserch” (2).

Los animales en estudio fueron mantenidos en condiciones
ambientales controladas y todo procedimiento fue bajo anestesia general.
El método mis utilizado para la sedacién fue Clorhidrato de Ketamina
combinado con xilazina. Al término de los estudios, los animales
fueron sacrificados por medio de eutanasia, para su analisis: cantidad de
movimiento dentario con calibre digital o Micro- Ct, estudio histolégico
e} histoinmunoquimico, entre otros.

Aparatologia y aplicacion de fuerza

Investigadores estudiaron los movimientos dentarios transpalatinos,
cuyos resultados fueron concluyentes debido principalmente a fallas de la
técnica adhesiva (3).

Otro estudio dedujo que las fuerzas ortodéncicas fuertes no aceleran
los movimientos dentarios, sino que generan reabsorcion radicular, la
cual se da principalmente a nivel cervical en los movimientos por
inclinacién (4). Otros investigadores concluyeron que estas reabsorciones
se producen por fuerzas continuas, no tanto asi con fuerzas intermitentes
o interrumpidas (5). Algunos estudios demostraron que no existen
diferencias significativas entre movimientos dentarios medidos con
imdgenes bidimensionales y tridimensionales (CBCT) y cuestionaron el
método utilizado para medir los movimientos dentarios en sentido sagital,
ya que los incisivos se distalizan ante fuerzas ortodéncicas y los molares se
mesializan por falta de contacto interproximal (6).

Un estudio sobre la expansion maxilar en ratas concluy6é que los
cambios dentro del complejo sincondrosis esfenooccipital son el resultado
de la transmisién de las fuerzas ortopédicas y no de un desplazamiento de
las mitades maxilares (7).
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Cirugias

La corticotomia ha sido investigada en animales, con el fin de identificar
su utilidad cuando se quieren realizar movimientos dentarios. Segin otro
estudio la corticotomia en ratas, junto con la corticosicidon con o sin
colgajo mucoperiéstico no tienen efectos relevantes sobre la magnitud
de movimiento dental ortodéncico (8). Otros autores, estudiaron el
efecto de la corticotomia en perros. Esta técnica en conjunto con
aplicacién de ldser de baja potencia (light level laser therapy, en adelante
LLLT), produjo mayor actividad osteocldstica y formacién dsea, sdlo
a nivel mandibular, pero la aplicacién frecuente de LLLT no mostré
mejoras clinicas significativas con respecto al movimiento dentario. Los
microdafios corticales producen remodelacién 6sea activa en el dia 14,
pero sin mayor incidencia en los movimientos dentarios (9,10). A
diferencia de los estudios anteriores, se demostré en otro estudio, que la
corticotomia es mas exitosa en conjunto con osteotomia tipo Le Fort I

(11).
Administracion de medicamentos

La administracién de medicamentos durante el tratamiento ortopédico
y ortoddncico siempre ha sido controversial. Se estudié el efecto
de acetonida de triamcinolona durante movimientos dentarios por
aparatologia en conejos, en donde hubo una aceleraciéon de los
movimientos dentarios al usar dichos glucocorticoides (12). Resultados
similares mostraron el efecto del glicésido de flavonol prenilado
en ratas. Este medicamento demostrd ser efectivo para acelerar los
movimientos ortoddncicos al aumentar la actividad osteocldstica de
forma transitoria en los primeros 7 dfas de su administracién (13). Como
se ha visto anteriormente, el uso de medicacién como complemento
a los tratamientos ortopédicos ha mostrado ser favorable durante el
tratamiento, pero tiene sus limitaciones. A pesar de los resultados
positivos al administrar antibidticos en ratas con periodontitis, su uso
de forma desmedida o como terapia profilictica no es factible en la
préactica diaria profesional, por lo que se sugiere trabajar en forma
interdisciplinaria y en conjunto con el periodoncista (14).

Tratamientos sistémicos/endocrinos

Investigadores que estudiaban pacientes con diabetes mellitus (DM)
en relaciéon al movimiento dentario, hallaron que se produce una
disminucién del mismo, asociada a un retraso en la acumulaciéon
de osteoclastos, debido a una tardia remodelacién y eliminacion del
tejido hialinizado (15). Mientras otro estudio demostré que el hueso
alveolar recién formado en DM no presenta las mismas caracteristicas
estructurales en comparacién con animales normoglicémicos durante
el movimiento dental ortoddntico, lo cual concuerda con lo autores
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mencionados anteriormente (16). Por ultimo, se ha relacionado la
cantidad de movimiento dentario ortoddéncico en ratas con y sin
ovariectomia, en donde sélo algunas con ovariectomia se les administrd
4cido zoledrénico (17). Por medio de este experimento, se observd que
el aporte hormonal de los ovarios es importante para la mantencién y
conformacidn 6sea, ya que las ratas con ovariectomia aceleraron en gran
medida el movimiento ortoddéncico. En cambio, a las ratas que se le
extirparon los ovarios y administraron 4dcido zoledrénico, presentaron
menor movimiento dental, ya que este medicamento es un bifosfonato
altamente efectivo para prevenir la remodelacién y reabsorciéon ésea. En
este estudio se encontrd un aumento significativo en el contenido mineral,
volumen 6seo en el hueso cortical y densidad mineral en las ratas con
ovariectomia + dcido zolendrénico (17).

Composz’a’o’n histoqm’mim

Durante la remodelacién del hueso alveolar y del ligamento periodontal
suceden cambios en la compocisién histoquimica, frente a movimientos
ortodoéncicos. Estudios trataron de determinar el valor diagnéstico de
reabsorcién radicular externa (external root resorption , ERR) con
anticuerpos reactivos dentinarios y el nivel de antigeno soluble en dentina
durante movimientos ortodéncicos. No se pudo clarificar con este ultimo,
pero si con el nivel de anticuerpo, el cual aumenta de 14 a 21 dias
posteriores al comienzo de la aplicacién de la fuerza (18). A pesar de ello,
sugieren realizar mayor investigacion al respecto.

Se estudiaron los cambios inmunohistoquimicos que se produce en
la reabsorcién de la raiz al aplicar fuerza (19). Sus resultados denotaron
que la reabsorcién inicial se produce por un regulador de la reabsorcién
6sea: OPG, el cual contribuye a la inhibicién de la reabsorcién 6sea
alveolar, mientras la proteina RANKL se une a la proteina RANK en
la superficie de la raiz. Otro estudio investig6 la expresién de las vias
de transduccion formada por las proteinas Wnt3a, Wntl0b, b-catenina
y DKKI1 en el ligamento periodontal durante el movimiento dental
ortodontico. Estos genes se expresan de forma natural en el ligamento,
pero se encuentran en mayor cantidad en dientes bajo carga que en dientes
sin ella, lo que sugiri6 que pueden estar asociados con la remodelacién
del tejido periodontal (20). Investigaciones se propusieron identificar la
expresion de agentes de la angiogénesis FGF-2 y VEGF en las dreas de
tension y presién del ligamento periodontal de ratas durante movimiento
dental ortoddncico. Los niveles de FGF- 2 fueron mds altos que los
niveles de VEGF en el ligamento periodontal durante los primeros dias
de movimiento ortoddncico (21).

Un estudio de ortopedia funcional, utilizando ratas Wistar, probd la
hipétesis de que los condrocitos responden a las fuerzas generadas por un
aparato propulsor mandibular por cambios en la expresién génica, y que
las integrinas son mediadores importantes en esta respuesta (22).
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CONCLUSIONES

El modelo de estudio mas utilizado en investigaciones de medicina y
odontologia con modelo animal, han sido las ratas. Los campos mas
estudiados son ortodoncia; interaccién de los movimientos de ortodoncia
con otros procesos biolégicos 0 agentes que inﬂuyen como cirug{as, toma
de medicamentos o enfermedades. En cambio, en el 4rea de ortopedia no
ha presentado tantas investigaciones en modelo animal, por lo que podria
ser un drea a desarrollar en futuras investigaciones.

Teniendo como precedente estas investigaciones, podemos sugerir en
un futuro, el desarrollo de estudios enfocados esencialmente al 4rea de
la ortopedia, menos desarrollada en comparacién con ortodoncia. Una
cantidad no menor de los estudios fueron excluidos por no especificar
la metodologia, manejo y el mantenimiento de los animales, lo se debe
tener en cuenta ya que todas estas variables pueden llegar a interferir
en los resultados. Es por esto que recomendamos realizar trabajos de
investigacién de forma multidisciplinaria.
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