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ABSTRACT
Purpose: Comparar dos tipos de implantes dentales fabricados en material diferente, titanio y circonio, en lo que respecta a sus valores de estabilidad implantaria medida mediante torque de inserción (IT) y análisis de frecuencia de resonancia (RFA) y en su micromovimiento ante la aplicación de carga. Materials and Methods: Se evaluaron dos tipos de implante, uno de ZrO2 ( test ) y otro de Ti6Al4V ( control ), que compartían diseño idéntico: conexión mediante hexágono externo, 3.8mm. de diámetro y 8 de longitud. En 21 costillas de vaca se colocaron 1 implante de cada tipo (n=42), registrando el torque de inserción mediante un torquímetro calibrado (Ncm) y la frecuencia de resonancia mediante un transductor específico (ISQ). Posteriormente, se atornilló sobre cada uno de los implantes de la muestra una corona protésica fabricada en PMMA, con la morfología de un segundo premolar inferior. El conjunto fue sometido a una carga de compresión estática, sobre la cúspide vestibular de la corona, con una magnitud de 50N y un ángulo de 6 grados respecto al plano oclusal. El micromovimiento resultante se midió mediante un microscopio de larga distancia de enfoque y un programa de análisis de imágenes. Se utilizó el test de Mann-Whitney y un coeficiente de correlación de Pearson para calcular la relaciones entre las diferentes variables estudiadas, considerando una significación estadística para un valor de P inferior a 0.05.
Resultados: Los implantes de Zr obtuvieron una media mayor tanto de IT (29.9 ± 11.4Ncm) como de RFA (69,4 ± 6.6ISQ), cuando se le compara con los de Ti (23 ± 7Ncm y 62 ± 10.6 respectivamente) siendo para ambos casos las diferencias estadísticamente significativas (p=0.0483 y p=0.0296). Sin embargo, los valores de micromovimiento ante la aplicación de carga fueron muy similares para los implantes de ambos materiales, 93,5 ± 112.4 y 94.5 ± 152.5 μm, no encontrándose diferencias estadísticamente significativas entre ellos (p=0.3867). 
Conclusiones: Los resultados muestran que los implantes de zirconio presentan mayores valores de estabilidad implantaría que los de titanio, cuando se les evalúa con los procedimientos clínicos habituales (IT y RFA). No obstante, el que no presenten diferencias en los valores de micromovilidad implica que se debe ser cauto a la hora de aplicar protocolos clínicos para el circonio  basados en la RFA, que solo tienen evidencia para el titanio.
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La aleación más comúnmente empleada en la fabricación de implantes dentales es Ti6Al4V (Ti), que además, es a su vez la más soportada por la evidencia científica1. No obstante, en la actualidad, a nivel clínico, se emplean otras aleaciones de Titanio o incluso otros materiales, entre los que destaca el circonio. Este material se emplea en forma de óxido de circonio (ZrO2), estabilizado habitualmente con Itrio y es obtenido a partir de un proceso de oxidación reductiva. Sus ventajas son una  biocompatibilidad y propiedades mecánicas superiores a la del Ti según algunos autores 2.

Independientemente del material empleado, la osteointegración de un implante dental es un proceso que puede equipararse con la cicatrización primaria de una fractura y en ambos se deben de cumplir una serie de requisitos biológicos y mecánicos; entre estos últimos destaca el control del micromovimiento entre la interfase de la superficie del implante y el frente de aposición ósea. Un micromovimiento superior a las 150 µm a ese nivel, tendería a la ruptura de los capilares neoformados, lo cual conduciría a un enlentecimiento o a un fracaso del proceso óseo regenerativo, poniéndose en marcha un proceso reparativo basado en la aposición de tejido fibroso3.

En implantología, se emplea el término de estabilidad primaria, para describir la ausencia de movilidad del implante ante la aplicación de carga4. En definitiva, ambos conceptos anteriormente descritos están inversamente relacionados: una mayor estabilidad primaria del implante debe de suponer un menor micromovimiento entre la interfase de la superficie del implante y el frente de aposición ósea. Por este motivo, resulta fundamental contar con procedimientos clínicos para medir la estabilidad primaria5.

Entre los métodos más comúnmente empleados para tal fin, destaca el torque de inserción (IT), expresado en Ncm. El IT se puede considerar como la resistencia encontrada durante la inserción del implante en el lecho óseo quirúrgicamente conformado, al avanzar de forma apical girando sobre su eje longitudinal. En general se le pueden considerar dos problemas como método, en primer lugar  se da la paradoja de que un IT excesivo puede superar la resistencia a la fractura del hueso, supuesto en el cual la estabilidad pudiera verse comprometida o como mínimo no aumentada 6. En  segundo lugar, por el tipo de inercia que describe, puesto que, en la masticación humana, en la que el movimiento de Bennet es limitado, una fuerza rotacional de esas características no se produce y una resistencia ante ella pudiera no ser clave7. Al contrario, las resultantes de esas fuerzas se pueden describir más exactamente como un desplazamiento lateral,  para el cual, otros métodos de medición de la estabilidad primaria, entre los que destaca el análisis de frecuencia de resonancia (RFA), resultan mucho más específicos. El RFA, proporciona mediciones objetivas de la estabilidad implantaría de manera no invasiva sobre la interfase hueso-implante5. Para tal fin, se atornilla a la conexión  del implante un transductor específico que es estimulado electromecánicamente detectando la frecuencia natural de vibración del implante dentro del hueso. Los resultados del análisis de frecuencia de resonancia, son transformados a unidades de cociente de estabilidad implantaria ISQ ( Implant Stability Quotient ). Ciertos estudios muestran, por una lado, que el AFR es capaz de describir la rigidez del soporte óseo4 , se correlaciona con el desplazamiento lateral del implante ante la aplicación de carga 8-9, lo que es más importante, que presenta una relación inversamente lineal con el micromovimiento7.

Diversos estudios clínicos han empleado los dos métodos de medición de la estabilidad anteriormente descritos (IT y RFA) para intentar establecer un valor predictivo de las posibilidades de osteointegración, ocasionalmente en protocolos de alta complejidad como la carga inmediata10-11. Aún cuando otras variables pudieran estar implicadas ( ferulización protésica, ajuste oclusal, etc…) existe cierto consenso a considerar que valores iguales o superiores a los 30Ncm y 70 ISQ pudieran ser los adecuados a la hora de tomar la decisión de cargar de manera inmediata un implante12.

En definitiva, cuando el clínico tiene proyectado ese tipo de protocolos puede influir sobre los valores de estabilidad considerando o manejando las variables sobre las que se considera que ésta depende: la calidad de hueso, el diseño del implante y la técnica quirúrgica. Y sin embargo, no existe literatura que avale, cómo puede influir el material en la que este fabricado el implante. La diferencia entre el módulo de Young de un implante de Zr es prácticamente el doble que el de uno de Ti (200 frente a 110 Gpa respectivamente13. Una diferencia de elasticidad tan acusada puede tener influencia en su mecanización en el hueso y en definitiva en los valores de estabilidad IT y RFA que deba esperarse.

El objetivo del presente estudio experimental in vitro, es determinar la influencia de las propiedades elásticas del material en el que esté fabricado el implante (Zr o Ti) en variables dependientes en relación con la estabilidad implantaria primaria tales como el IT, el RFA y el micromovimiento. La hipótesis nula que se propone es que las propiedades del material en el que está fabricado el implante no influyen sobre la estabilidad del implante.

MATERIALS AND METHODS

Sample
La muestra consistió en la colocación de 21 implantes de Zr ( test) y 21 implantes de Ti ( grupo control ) (n=42), en otros 21 fragmentos de costillas frescas de origen bovino, destinadas al consumo humano. Para la elección del tamaño muestral nos basamos en estudios de diseño y objetivos similares8-9-7 . Se aprovechó para todos los casos la porción mas medial, cercana al esternón, para contar con una calidad ósea tipo III en la clasificación de Lekholm y Zarb14. Se cortaron todas las piezas a una longitud de 15cm y se retiró el periostio. Las cotillas así preparadas fueron sometidas a un tratamiento de preparación y conservación basado en la inmersión en 50% etanol y  50% de suero salino a temperatura ambiente, para ser  rehidratadas con suero salino previo a su uso, de acuerdo con el protocolo de Tricio15.Se emplearon implantes Klockner SK2 (Soadco, Escaldes-Engordany, Andorra), de conexión mediante hexágono externo de 3mm. De anchura entre caras y 1.8mm. de altura, cuello pulido de 1.5mm. de altura y 4.2 de diámetro de plataforma, cuerpo óseo de 3.8mm. de diámetro y 8mm de longitud, de superficie mecanizada, sin modificaciones adicionales.

Working Model y medición de la estabilidad implantaria (IT y AFR)
Las costillas, una vez rehidratadas, fueron embebidas en una base de escayola tipo 2 Snow White (Kerr, Orange County, California, USA), para favorecer su manipulación durante la fase quirúrgica y evitar micromovimientos no deseables durante la aplicación de fluencia de carga.
Se fabricaron 3 coronas en polimetilmetacrilato (PMMA), con una morfología típica de premolares inferiores, cementadas con un cemento de resina Dual ( Clearfill Core Dc Plus) sobre un pilar de titanio grado V, antirrotatorio, destinado a ser atornillado a los implantes de la muestra .
Un implante de cada material, fue colocado en las  21 costillas. Los lechos de los implantes se prepararon usando la caja quirúrgica y siguiendo el protocolo establecido por el fabricante: Ø 1.8 fresa inicial, Ø 2.3 fresa piloto, Ø2.8, fresa de perfil Ø 4.2 y Ø 3.3 fresa final. Se estandarizó la separación entre ambos lechos (10mm. entre centros) y se aleatorizó la posición de cada implante mediante biased coin.  

Se empleo un torquímetro analógico previamente calibrado BTG90CN (Tohnichi, Tokyo, Japan) (Fig. 2) el cual, medía el torque de inserción en Ncm, necesario para llevar el implante hasta su posición final, que para todos los casos fue dejado el cuello pulido del implante colocado de manera supra-crestal.
Posteriormente se procedió a la medición de los valores ISQ mediante un Penguin RFA   (Integration Diagnostics Sweden AB, Goteborg, Suecia) empleando un transductor Smartpeg atornillado a los implantes con una precarga manual, siguiendo las recomendaciones  del fabricante. ( Fig 3)
Finalmente se atornilló la corona de PMMA sobre cada implante de la muestra, mediante una llave dinamométrica, aplicando una precarga de 15Ncm en ambos grupos, también conforme recomienda el fabricante.

Loading Test and Micromovement Registration
Para el estudio del micromovimiento se utilizó una máquina servo hidráulica de ensayos mecánicos BIONIX 358 MTS BIONIX 358 (MTS Sensor Technologie GmbH & Co. KG, Lüdensc- heid, Germany) con una célula de carga de 2,5 kN. Sobre la mordaza de la base de este equipo se posicionaron los modelos de trabajo (costilla con un implante de cada tipo, con su corona protésica de PMMA atornillada). Para realizar el estudio, se prepara una  abrazadera mecánica superior para aplicar tensiones en un ángulo de incidencia de 6 grados de inclinación al plano oclusal del premolar (Fig. 4). Todas las coronas fueron posicionadas en la misma orientación y con la misma dirección de aplicación de la carga.

Posteriormente sobre cada implante/corona de la muestra fue ensayada una fuerza de compresión, aplicando una rampa de 0 a 50 N a una velocidad de aplicación de carga de 1N/s, y una aplicación final constante de 50 N durante 10 segundos. Para poder evaluar el micromovimiento, se evaluó el desplazamiento del cuello pulido del implante en base a una marca  de referencia realizada en su superficie. Se adquirieron imágenes a tiempo inicial con F=01 (inicial), a F=1 (50N) y a F=02 (0N, descarga), empleando para tal fin un Questar QM 100 microscopio (microscopio de larga distancia) (Fig. 5) con una resolución de 2 µm (Seven Astro-Optics Division, Laurel, USA) y éstas se analizaron utilizando el software AnalySISgetIT (Olympus, Tokyo, Japón).

Una vez obtenidas las imágenes, se calibró la distancia mediante la utilización de un patrón para microscopía óptica y se midieron los desplazamientos en el eje ortogonal X mediante el software ImageJ (National Institutes of Health, Bethesda, USA) , bajo los 3 niveles de carga descritos (F=01, F=1 y F=02) (Fig 6).

Análisis estadístico

Se aplicó sobre los resultados de las variables dependientes el test de Anderson Darling, para determinar la normalidad de la distribución de las muestras. 

Se utilizó el test de Mann-Whitney para calcular, la posible relación entre las diferentes variables estudiadas (IT, RFA y micromovimiento). Si P < 0.05 se considera que existen diferencias estadísticamente significativas en la comparación de las variables dependientes. 

Finalmente se aplicó el coeficiente de correlación de Pearson para corroborar, conforme a la evidencia disponible en la literatura8-9-7, en la relación entre el ISQ y micromovimiento. Para un resultado igual a 0 se considerará que ambas variables no están relacionadas y lo estarán si es superior o inferior a 0, de forma directa o inversa en base a si el coeficiente adquiere un valor positivo o negativo, respectivamente.


RESULTS
La tabla 1, muestra la estadística descriptiva de las variables dependientes del estudio (media y SD), el resultado de la significación estadística de la diferencia entre variables al aplicar el test de Mann-Whitney y el coeficiente de correlación de Pearson entre las variables ISQ y micromovimiento.

Respecto al IT, se puede apreciar un valor mayor de la media conseguida por el grupo de los  implantes de Zr (29.90 Ncm), cuando se les compara con los implantes de Ti (23 Ncm), Esta diferencia resultó ser estadísticamente significativa  p< 0,05 (P=0.0483).
En lo que respecta RFA, de nuevo las medias de los valores ISQ fueron mayores para los implantes de Zr  que en los de Ti (69.429 frente a 62.095 respectivamente), siendo también las diferencias  estadísticamente significativas p<0,05 (P=0.0296).

Sin embargo, cuando se comparan las medias de micromovimiento sufrido por los implantes ante la aplicación de carga a F=1 (50N), en el eje ortogonal X, sus valores apenas llegan a una diferencia de una micra (93.5 del Ti y 94.450 del Zr) y no son estadísticamente significativas (P=.3867) conforme al test de Mann-Whitney.

Respecto a la correlación entre ISQ y micromovimiento, se pude considerar que para ambos tipos de implantes testados ( Zr y Ti) existe una relación lineal inversa entre ambas variables, de manera que cabe esperar que a mayor ISQ menor micromovimiento. No obstante el grado de correlación es mayor para el Ti (-0.673) y débil para el Zr (-0.007).

DISCUSIÓN

El presente estudio experimental in vitro ha tenido como objetivo el establecer las diferencias en la estabilidad primaria entre dos implantes de diferente material (Zr y Ti) en relación con variables dependientes como el IT, RFA y micromovimiento.

Para tal fin, se ha utilizado como modelo de estudio hueso de costilla de vaca, intentado simular las condiciones de un proceso alveolar maxilar. La altas SD encontradas en algunas de las variables dependientes, especialmente en el micromovimiento, expresan la falta de homogeneidad de las condiciones de densidad y presencia de cortical del hueso de soporte. Pese a todo, este modelo se ha empleado habitualmente en estudios de diseño similar y objetivos diferentes 8-9-7 y se acerca más a un modelo de hueso vivo que las resinas de poliuretano16-17.

No obstante, el trabajo no está exento de limitaciones. Para la elección de la fuerza estática aplicada (50N - 6º), nos hemos basado en el trabajo de Watanabe18. Es evidente que este tipo de carga no puede reproducir de manera exacta la complejidad de las resultantes de fuerzas que se producen durante la masticación, que es además en esencia carga dinámica. Por otro lado, por cuestiones de simplicidad del proceso y permitir que fuese realizable, hemos tenido en consideración exclusivamente el desplazamiento del implante en el eje ortogonal X. Pensamos no obstante que tiene sentido puesto que a su vez diversos estudios han mostrado que el AFR tiene relación con el desplazamiento lateral del implante ante la aplicación de carga 8-9.

Por otro lado, los dos implantes a evaluación, que constituían las variables independientes, estuvieron fabricados en Ti y Zr, materiales de módulo de Young muy dispar (110 y 200 Gpa respectivamente). No obstante, como se ha indicado en material y metodología sus diseños y dimensiones eran idénticos e incluso se ha tenido la precaución de prescindir de modificaciones de la rugosidad de superficie de manera que la superficie de ambos tipos era mecanizada y su rugosidad ha dependido por tanto únicamente de la morfología del instrumento fresador. Esta precaución era importante tenerla en consideración para no crear una variable de confusión, puesto que diversos estudios han aportado resultados acerca de que las superficies más  rugosas generan un coeficiente de fricción mayor durante la inserción del implante y tienden a generar mayores IT 19-17.
En la literatura científica disponible en la actualidad no hemos encontrado  estudios en los que se comparen los valores de estabilidad mediante IT y RFA entre implantes de Zr y Ti, a excepción del trabajo de Ibrahim y cols20. En dicho estudio utilizaron un modelo de ensayo experimental in vitro semejante al nuestro,  realizado, en su caso, tanto en bloques de resina de poliuretano. Al igual que ocurre en nuestro estudio, el Zr obtiene unos valores de ISQ y de IT superiores al Ti. No obstante, en dicho estudio, no existe homogeneidad en las características  y diseños de los implantes que comparan , lo cual podría constituir una covariable que debería ser considerada. 

Sin embargo en la literatura si se pueden encontrar estudios, especialmente en modelo animal, que comparan los dos tipos de implantes que hemos evaluado (Ti y Zr). La variable dependiente que comúnmente analizan es el Bone to Implant Contact (BIC). En ese sentido,  Dubruille y cols21, en su análisis histomorfométrico para el análisis de la interfase hueso implante, concluye que los implantes de Zr obtienen un porcentaje medio de BIC mayor que el del titanio. Estos resultados están en concordancia con las conclusiones de otros estudios de diseño y objetivos similares 22-23-24-25-26.Otros estudios, sin embargo, muestran para ambos materiales unos resultados similares a este respecto27-28-29. En general, todos estos estudios comparten como recomendación la necesidad de ensayos clínicos a largo plazo, bien diseñados, para mostrar los resultados óseos periimplantarios y el rendimiento clínico de los implantes Zr.

[bookmark: _GoBack]También es posible encontrar en la literatura estudios clínicos que comparan los dos tipos de implantes. De nuevo no se evalúan las posibles diferencias en la estabilidad primaria y se tiene en cuenta especialmente la supervivencia durante el periodo de seguimiento. Payer y cols30, investigaron implantes de circonio y de titanio de 2 piezas cargadas con coronas cementada. Tras un periodo de 30 meses, se  registraron tasas de supervivencia del 93,3% y el 100%, respectivamente. Al contrario, Ostman31, retenía dentaduras hibridas removibles en 73 implantes de circonio de 1 pieza y 56 implantes de titanio en 24 en pacientes desdentados.  Después de 16 meses de su colocación, se registraron tasas de supervivencia del 82,1% para el titanio y del 71,2% para la zirconia  apreciándose en estos últimos un diminución considerable en la tasa de supervivencia. Grassi y cols32, realizan un seguimiento clínico a 5 años de la colocación de implantes de Zr en una pieza. Como dato relevante para nuestro estudio, en  el momento de la colocación, con el objetivo de conseguir una estabilidad primaria adecuada, éstos  se insertan con un torque de inserción de 40Nw. La media de nuestro IT fue de 25Nw ya que con torques elevados el implante corría el riesgo de fracturarse.  

Finalmente, pese a los mayores valores de IT y FRA de los implantes de Zr, en lo que respecta al micromovimiento, no se han encontrado diferencias estadísticamente significativas con los de Ti. En un trabajo publicado por nuestro propio grupo de investigación en el 2015, con un diseño similar al actual, encontrábamos una relación lineal inversa entre los valores ISQ y el micromovimiento de los implantes, en este caso de titanio7( Brizuela-Velasco, 2015).Sus resultados eran en ese aspecto muy similares a los encontrados en el estudio actual, en el que hemos encontrado de nuevo una correlación fuerte entre ISQ y Micromovimiento de los implantes de ti (Coeficiente de Pearson de -0.673 y -0.86 del trabajo de 2015). Sin embargo la relación lineal inversa entre ISQ - Micromovimiento de los implantes de Zr es débil -0.007. Esta correlación débil  puede deberse a la propias propiedades elásticas del Zr. Es preciso considerar que el AFR está en relación con la masa y las propiedades elásticas del material que analiza. La diferencia entre la masa de un implante de Zr y uno de Ti es insignificante debido al volumen del propio implante, pero su módulo de young es prácticamente el doble. En definitiva nuestros resultados permiten sospechar que los implantes de Zr tenderán a aportar valores ISQ más altos que no estarán completamente relacionados con la rigidez del hueso de soporte, sino con su propia rigidez intrínseca.

El interés clínico de los resultados de nuestro estudio es que permite lanzar el consejo de que es preciso ser cauto a la hora de aplicar protocolos para los implantes de Zr, que están basados en los estudios de estabilidad primaria realizados sobre el Ti. Acudiendo a las medias de IT e ISQ de los implantes de Zr (29.9 y 69.4), estarían muy cerca de los valores de 30Ncm y 70 ISQ que aconsejan los estudios clínicos para poder realizar con seguridad un protocolo de carga inmediata 10-11, pero según nuestro estudio para el Zr el micromovimento asociado podría presentar valores no adecuados para la consecución de la osteointegración.

Son precisos más estudios in vitro y clínicos, con diseños de mayor evidencia, que evalúen el comportamiento al respecto de la estabilidad, de implantes fabricados en materiales de elevada rigidez.



CONCLUSIONES
A la vista de los resultados de nuestro ensayo y tomando en consideración las limitaciones inherentes a estos tipos de estudios, se puede concluir que los implantes de Zr tienen significativamente mayores valores de IT y RFA que los implantes de Ti y que en relación al micromovimiento no se presentan diferencias significativas, ante la aplicación de carga de 50N.  En base a estos resultados no resulta posible rechazar totalmente la hipótesis nula considerada.

La recomendación clínica es no aplicar para los implantes de Zr, protocolos de toma de decisiones basadas en la estabilidad primaria que hayan sido evidenciadas sobre el Ti.
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