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RESUMEN

El sistema RANK/RANKL/OPG desempefia un papel cla-
ve en el remodelado 6seo, fundamental en el movimiento
dental ortoddntico. Este estudio tiene como objetivo eva-
luar el conocimiento actual de los ortodoncistas sobre
este sistema en programas de educacion superior y la ne-
cesidad de actualizacion continua. La metodologia inclu-
y6 una revision bibliografica de estudios cientificos entre
2015y 2022, complementada con entrevistas a expertos.
Se seleccionaron 25 articulos relevantes, destacando la
interaccion del sistema en la remodelacion 6sea duran-
te el tratamiento ortoddntico. Los resultados indican una
falta de inclusion adecuada del sistema RANK/RANKL/
OPG en los curriculos ortodonticos, lo que puede afectar
la eficacia del tratamiento. Las conclusiones subrayan la
necesidad de integrar este conocimiento en la educacion
ortoddntica para mejorar los resultados clinicos y prevenir
complicaciones, como la reabsorcion radicular y la pér-
dida ¢sea, promoviendo asi tratamientos mas efectivos y
personalizados.
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ABSTRACT

The RANK/RANKL/OPG system plays a key role in bone
remodeling, which is fundamental in orthodontic tooth mo-
vement. This study aims to assess orthodontists’ current
knowledge of this system in higher education programs
and the need for continuous updating. The methodology
included a literature review of scientific studies between
2015 and 2022, complemented by expert interviews.
Twenty-five relevant articles were selected, highlighting
the interaction of the system in bone remodeling du-
ring orthodontic treatment. The results indicate a lack of
adequate inclusion of the RANK/RANKL/OPG system in
orthodontic curricula, which may affect treatment effica-
cy. The conclusions highlight the need to integrate this
knowledge into orthodontic education to improve clinical
outcomes and prevent complications, such as root re-
sorption and bone loss, thus promoting more effective and
personalized treatments.
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Tooth movement biology, orthodontic forces, osteoclast-
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INTRODUCCION

El sistema RANK/RANKL/OPG (Receptor Activador del
Factor Nuclear Kappa-B/ Ligando del Receptor Activador
del Factor Nuclear Kappa-B/ Osteoprotegerina) juega un
papel crucial en el remodelado 6seo, un proceso central
en la ortodoncia. Este sistema regula la diferenciacion y
actividad de los osteoclastos, células responsables de la
resorcion 6sea, lo que influye directamente en el movi-
miento dental ortodéntico. A medida que se ejerce pre-
sion sobre los dientes durante el tratamiento, el equilibrio
entre la formacion y resorcion ésea es esencial para el
éxito del movimiento dental. Sin embargo, la formacion de
ortodoncistas sobre este tema crucial varia significativa-
mente entre los programas de educaciéon superior.

En los dltimos afios, la investigacion sobre el sistema
RANK/RANKL/OPG ha permitido comprender mejor los
mecanismos moleculares que subyacen al remodelado
0seo, no solo en el contexto de la ortodoncia, sino tam-
bién en otras areas como la osteoartrosis, osteoporosis y
enfermedades 0seas metastésicas. El sistema esta com-
puesto por tres elementos principales: RANK, presente
en los osteoclastos, RANKL, que se expresa en los 0s-
teoblastos y otras células, y la OPG, que actia como un
inhibidor natural de RANKL, limitando la activacion de
los osteoclastos y, por ende, la resorciéon ésea. En orto-
doncia, el conocimiento de este sistema es vital para en-
tender como las fuerzas aplicadas a los dientes pueden
provocar cambios en el hueso alveolar, permitiendo su
desplazamiento controlado.

A pesar de estos avances cientificos, muchos programas
de educacion superior en ortodoncia no han integrado
completamente esta informacion en sus curriculos. Esto
podria deberse a una desconexion entre la investigacion
cientifica y la préactica educativa, lo que ocasiona que
los ortodoncistas recién graduados carezcan de los co-
nocimientos actualizados necesarios para aplicar estas
investigaciones en sus tratamientos. Como resultado, se
observa que muchos profesionales en el campo desco-
nocen como el sistema RANK/RANKL/OPG puede influir
en los resultados ortodénticos, lo que genera un vacio for-
mativo que puede tener implicaciones clinicas (Ramos-
Montiel, 2022).

La falta de conocimiento actualizado sobre el sistema
RANK/RANKL/OPG puede tener un impacto negativo en
la practica ortoddntica. La aplicacion ineficaz de las fuer-
zas mecanicas durante los tratamientos puede derivar en
movimientos dentales no deseados, retrasos en el trata-
miento y complicaciones como la reabsorcion radicular
0 pérdida de hueso alveolar. Entender cémo la modula-
cion de este sistema puede mejorar los resultados podria

87

ayudar a prevenir complicaciones, optimizar los tiempos
de tratamiento y mejorar la estabilidad a largo plazo de
los resultados ortodénticos.

El avance continuo de la biologia molecular aplicada a
la ortodoncia subraya la necesidad de una educacion
ortodéntica que no solo forme en técnicas y procedi-
mientos, sino que también integre conceptos bioldgicos
clave, como el sistema RANK/RANKL/OPG. Actualmente,
la educaciéon en ortodoncia se enfoca en aspectos me-
canicos y técnicos del tratamiento, pero un enfoque mas
integral que incluya la biologia 6sea y la inmunologia ayu-
daria a los ortodoncistas a realizar tratamientos mas efec-
tivos y personalizados. Por ello, es esencial investigar si
la formacion actual en los programas educativos cubre
estos avances, asi como identificar las areas donde se
pueden hacer mejoras.

La osteocinmunologia es un término que ha ido evolucio-
nando en el tiempo y en la actualidad es utilizado para
describir varias interacciones suscitadas a nivel molecu-
lar y celular, entre el sistema 6seo y el sistema inmuno-
l6gico. En otras palabras, se enfoca en cdmo el sistema
inmunoldgico afecta la salud y la homeostasis del tejido
6seo0, asi como: el tejido dseo puede influir en la respues-
ta inmunolégica del cuerpo (Jiang et al., 2015).

Los receptores, como el receptor activador del factor nu-
clear kappa B (RANK con sus siglas en inglés), juegan
un papel crucial en la regulacion de la actividad de las
células 6seas, como los osteoclastos, que son respon-
sables de la resorcion 6sea (Yashima et al., 2020). Por
otro lado, las moléculas de transduccion de sefiales son
mediadores clave en la comunicacion entre células muy
importantes en la regulacion de la actividad celular. Estas
moléculas transmiten sefales desde el exterior de la cé-
lula hasta su nucleo, donde pueden influir en la expresion
génica vy, por lo tanto, en la funcién celular. En conjunto,
estas moléculas regulatorias forman una red compleja
que permite la comunicacion y la coordinacion entre el
sistema esquelético y el sistema inmunoldgico.

El sistema RANK/RANKL/OPG es una parte fundamental
de esta interaccion y consiste en tres moléculas: recep-
tor activador del factor nuclear kappa B (RANK con sus
siglas en inglés), ligando del receptor activador del factor
nuclear kappa B (RANKL con sus siglas en inglés) y os-
teoprotegerina (OPG con sus siglas en inglés). Estas mo-
léculas son indispensables en la regulacion de la forma-
cioén, la remodelacion y la resorcion ésea (Baloul, 2016).

El RANKL, producido principalmente por los osteoblas-
tos, se une al RANK en la superficie de los osteoclastos,
lo que activa su formacion y funcion. La OPG, por otro
lado, actua como un distractor del sistema, compitiendo



con el RANKL para unirse al RANK vy asf inhibir la forma-
cion y la actividad de los osteoclastos (Ordofiez-Pintado
et al., 2021; Ramos-Montiel, 2022).

En condiciones normales, el equilibrio entre la formacion
y la resorcion ¢sea se mantiene mediante una delicada
interaccion entre osteoblastos (células que construyen
hueso) y osteoclastos (células que degradan hueso). Los
osteoclastos son las células principales que eliminan par-
te del hueso durante su remodelacion. Se forman a partir
de células precursoras que pasan por varios procesos,
como multiplicarse, transformarse y fusionarse para con-
vertirse en osteoclastos maduros y empiezan a degradar
hueso cuando se aplica presion o fuerza constante sobre
los dientes (Jeon et al., 2021; Zhou et al., 2022).

Durante el movimiento dentario, el sistema RANK/RANKL/
OPG es escencial en laremodelacion 6sea, misma que es
necesaria para permitir el desplazamiento dental. Estas
moléculas pueden presentarse de diferentes maneras en
el lado de compresién con respecto al lado de tensiéon en
el ligamento periodontal (Jiang et al., 2015; Alhasyimi y
Rosyida, 2019).

En ortodoncia, el movimiento dental se logra aplicando
fuerzas controladas sobre los dientes con el objetivo de
cambiar su posicion en el arco dental. Sin embargo, es
crucial que este proceso se realice de manera cuidadosa
y controlada para minimizar la resorcién 6ésea no deseada
y obtener un movimiento dental efectivo y seguro (Yang
et al., 2018). El movimiento dental ocurre gracias a la re-
sorcion 6sea en el lado de compresion del ligamento pe-
riodontal, formacion ésea en el lado de tension, con una
constante remodelacion del tejido 6seo a través de fuer-
zas mecanicas externas equilibradas. A nivel histolégico
se puede observar osteoclastos en el lado de resorcion
Osea activa y osteoblastos en el lado de formacion ésea.
(Yashima et al., 2020).

Estas células se activan gracias a la interaccion entre el
RANK y el RANKL, lo que desencadena en resorcion del
hueso alrededor de la raiz dental. Por otro lado, en el lado
de tension, se forma nuevo hueso, los osteoblastos son
las células responsables de la sintesis y deposicion de te-
jido 6seo nuevo, lo que ayudaria a estabilizar y fortalecer
el diente en su nueva posicion. En conjunto, estas molé-
culas regulatorias forman una red compleja que permite
la comunicacion y la coordinacion entre el sistema esque-
lético y el sistema inmunologico. Comprender esta interre-
lacion es fundamental para avanzar en nuestra compren-
sion de la fisiologia 6sea y la respuesta inmunoldgica, asi
como para desarrollar nuevas estrategias terapéuticas
que optimicen y promuevan la salud y estabilidad dental,
en el campo de la Ortodoncia (Yashima et al., 2020).
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Por tal razén, esta revision literaria procura la interaccion
molecular, asi como la influencia del sistema ligando del
receptor activador factor nuclear kappa-B (RANKL), el
receptor activador nuclear kappa (RANK) y la osteopro-
tegerina OPG poseen sobre en el movimiento dentario,
inducido mediante fuerzas mecanicas ortodonticas. Por
lo expuesto anteriormente, el objetivo de la presente in-
vestigacion es evaluar el nivel de conocimiento y forma-
cion actual de los ortodoncistas sobre el sistema RANK/
RANKL/OPG en los programas de educacion superior, y
proponer la necesidad de actualizacion continua en este
ambito para mejorar los resultados clinicos en el trata-
miento ortodontico y la salud ésea de los pacientes.

DESARROLLO

Dado el enfoque exploratorio del estudio y las lagunas
existentes en el conocimiento sobre el sistema RANK/
RANKL/OPG vy su relevancia en el movimiento dental, se
ha llevado a cabo una revision bibliografica que permite
sintetizar y analizar la informacion actual sobre este tema.
La revision se centrd en los conceptos de la interaccion
y funcion del sistema durante el tratamiento ortodontico,
con el fin de evaluar la pertinencia de su inclusién en los
programas de educacion superior para ortodoncistas.

La estrategia de busqueda de la literatura cientifica se
desarrollé a través de bases de datos digitales de gran
prestigio, tales como PubMed, Epistemonikos, Springer,
ProQuest, Ovid, Google Scholar, Pesquisa, Scopus,
Lilacs, Taylor y Francis, con un intervalo de busqueda que
abarco desde enero de 2015 hasta enero de 2022. No se
establecié un limite de idioma, permitiendo asi la inclu-
sion de estudios en diferentes lenguas para maximizar la
recopilacion de informacion (Ramos Montiel et al., 2018).
La seleccion de términos clave fue guiada por la estruc-
tura Medical Subject Heading (MeSH) y Descriptores en
Ciencias de la Salud (DeCs), lo que permitié un enfoque
sistematico para la recuperacion de estudios relevantes.
Se emplearon operadores booleanos para combinar tér-
minos como RANK, RANKL, movimiento dental y fuerza
ortoddntica.

Se aplicaron criterios estrictos de inclusion y exclusion
para seleccionar los estudios que formarian parte de esta
revision. Los criterios de inclusion incluyeron ensayos cli-
nicos controlados aleatorizados, revisiones de la literatu-
ra, estudios de revision sistematica con y sin metaanalisis,
asi como articulos en inglés relacionados con el sistema
RANK/RANKL y el movimiento dental en ortodoncia. En
contraste, los estudios sobre enfermedades sistémicas y
sindrémicas, asi como estudios epidemioldgicos y cartas
al editor, fueron excluidos. Ademas, se descartaron arti-
culos cuyo acceso completo no fue posible obtener.



Para complementar la revision bibliografica, se consultd
a seis expertos en ortodoncia y biologia molecular 6sea
para validar las variables de la investigacion. Se les solici-
t6 su opinidn sobre la variable independiente, que se cen-
traba en la actualizacion y formacion en programas de
educacion superior sobre el sistema RANK/RANKL/OPG,
y la variable dependiente, que media el nivel de conoci-
miento y la aplicacion clinica de este sistema por parte
de ortodoncistas. Las entrevistas se realizaron de manera
estructurada para obtener perspectivas detalladas sobre
la importancia del sistema en el tratamiento ortodéntico y
la necesidad de mejoras en la educacion continua de los
profesionales.

La revision literaria fue complementada por la evaluacion
critica de los estudios seleccionados, analizando tanto la
calidad metodolégica como la pertinencia de los resulta-
dos. Ademas, se emplearon herramientas de evaluacion
de riesgo de sesgo para los estudios incluidos, lo que
permitié garantizar la solidez de las conclusiones extrai-
das en este trabajo de investigacion. Con esta metodolo-
gia, se buscdé no solo resumir el estado actual del conoci-
miento sobre el sistema RANK/RANKL/OPG, sino también
proponer mejoras en la formaciéon de los ortodoncistas,
contribuyendo asi al desarrollo de mejores précticas clini-
cas en el ambito ortodéntico.

Desde el punto de vista ético esta investigacion es con-
siderada como sin riesgos, ya que se trata de un estudio
secundario cuya fuente es documental por lo que no se
requirié de ningun consentimiento informado, no hubo nin-
guna intervencion clinica, ni experimentos en humanos.

RESULTADOS Y DISCUSION

Para esta revision se establecid un registro de base de
datos entre: 250 articulos de Pubmed, Lilacs 143, Scopus
23, Springer 2, Epistemonikos 260, Pesquisa 11, Google
Academic 10, Taylor & Francis 27, Ovid 10, Proquest 5,
estableciendo un total de N= 741 estudios.

Se realizé un primer cribado con la obtencion de 730 ar-
ticulos; luego de esta seleccion, se eliminé la bibliogra-
fia duplicada, del cual quedd 410 articulos. Después de
verificar todos los registros, se excluyeron 344 estudios
que no cumplieron con los criterios de seleccion, 1o que
resulté en 66 articulos adecuados para esta revision de
literatura. Se aplico la revision de manuscritos y criterios
de inclusion y exclusion. Excluidos 41 e incluidos 25 para
esta revision de literatura.

En esta revision se considerd que los estudios de cohor-
te-prospectivo representaron el 23%, de caso-control el
13%, de revision de literatura el 19%, revision sistematica
19%, con el mayor porcentaje 27% estudios clinicos.
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El proceso de busqueda y seleccion de articulos cienti-
ficos para la revision de la literatura de sistema RANK/
RANKL/OPG: lo que un ortodoncista deberia saber.
Después de la seleccion de los 25 articulos para la revi-
sion narrativa, esta informacion obtenida se ha clasificado
en estudios de revision sistematica (22)(20)(7)(23)(4), re-
vision de literatura (24)(9)(17)(25)(6), estudio de cohorte-
prospectivo (21)(18)(14)(12)(5), estudio de caso-control
(N(2)(3)(19)(13), estudios clinicos (11)(15)(16)(10)(8).

Ya en contexto, El movimiento dental ortodéntico ocurri-
ria gracias a la presencia de una estimulacién mecéanica
externa (fuerza ortodontica), lo que generaria una cons-
tante remodelacion del ligamento periodontal y el hueso
alveolar, las células del ligamento periodontal sometidas
a estrés mecanico, y con la aparicién de un proceso infla-
matorio, podrian inducir a la osteoclastogénesis, median-
te el aumento de la expresion de RANKL (Yamaguchi y
Fukasawa, 2021).

El ligando de receptor activador factor nuclear kappa-B
(RANKL con sus siglas en inglés) es una molécula per-
teneciente al metabolismo ¢seo, dentro de sus funciones
se encontraria estimular, sostener la actividad resortiva de
células maduras y principalmente dirigir la diferenciacion
terminal de las células osteoclasticas (Nimeri et al., 2013).
Su origen podria ser a partir de células osteoblasticas,
sinoviales, cementoblastos, pulpa dental, fibroblastos
del ligamento periodontal y odontoclastos cercanos a la
superficie dentinaria. Su nivel de expresion podria incre-
mentarse debido a diversos factores.

Su receptor bioldégico activo es el receptor activador
nuclear kappa (RANK con sus siglas en inglés), es una
proteina transmembrana de tipo | que se originaria en
osteoclastos maduros y en células progenitoras de los 0s-
teoclastos (Jeon et al., 2021; Zhou et al., 2022). La osteo-
protegerina (OPG con sus siglas en inglés) es un receptor
sefiuelo soluble, producida por células osteoblasticas del
ligamento periodontal, células pulpares y ameloblastos.
La OPG tiene como funcion inhibir la osteoclastogénesis
mediada por RANKL.

Por otro lado, los osteocitos se originarian de los osteo-
blastos que se ubican en la matriz ¢sea, su importancia
se enfocaria en que presentan una funcién mecano-sen-
sorial, y se han encontrado diversos estudios que demos-
trarian, que son células que formarian parte ademas del
origen del RANKL, durante la remodelacion ésea en el
movimiento dentario.

Osteoclastogénesis y osteoblastogénesis durante el mo-
vimiento dentario ortodontico.



Una vez que el érgano dental se encuentra bajo estrés
mecanico, generado mediante fuerzas ortoddnticas con-
tinuas, en el lado de presion la osteoclastogénesis inicia-
ria con la sefializacion de RANK, el mismo que se activa
cuando el RANKL se une a la zona extracelular de RANK,
una vez activado, permite transmitir una sefial a la fosfata-
sa acida resistente al tartrato 6 (TRAF6 con sus siglas en
inglés). Por consiguiente, se genera la activacién de pro-
teinas como; la IkB quinasa (IKK con sus siglas en inglés),
quinasa activada por mitégenos (MAP con sus siglas en
inglés), lo que se lograrfa de esta manera regular la acti-
vacion transcripcional del factor nuclear kappa B (NF-kB
con sus siglas en inglés) y factor de transcripcion (AP-1
con sus siglas en inglés) (Jiang et al., 2015).

Una vez la quinasa IKK que se encuentra activada acti-
vada, afiade acido fosforico al inhibidor de NF-kB, kB, lo
que a su vez provocaria la translocacién que ocurre cuan-
do un cromosoma se fragmenta y afiade a un cromosoma
diferente fuera de su sitio de NF-KB al nucleo y se activa
la transcripcion génica (Jiang et al., 2015). Asi mismo la
MAP quinasa por otro lado, estimula la actividad de AP-1,
mediante la fosforilacion misma que afiade acido fosfo-
rico de manera directa y provocaria la activacion de la
transcripcion génica. Posterior a esto, el factor nuclear de
células T activadas NFTA citoplasmatico 1 (NFATc1 con
sus siglas en inglés), se induce y transloca al nucleo, im-
pulsando la expresion de genes fundamentales para los
osteoclastos, por lo que; podria conocerse como el regu-
lador fundamental de la diferenciacion de los osteoclas-
tos. Sin embargo, se conoceria que la union del RANKL
a RANK es esencial y principal para la diferenciacion de
osteoclastos.

Durante el movimiento dental tenemos la resorcion ésea
en el lado de presion, el RANKL aumenta en respuesta
a las fuerzas mecanicas de compresion, y su receptor
RANK estimula la formacion de osteoclastos y la osteo-
clastogénesis en cojunto con el factor estimulante de co-
lonias de macrdéfagos (MSCF con sus siglas en inglés) a
partir de monocitos y macréfagos precursores (Yashima
et al., 2020). El RANKL se encuentra regulado por la pros-
tanglandina enddgena PGE2, que estimula e inhibe la os-
teoprotegerina OPG (Baloul, 2016).

La presencia de OPG actiia como un receptor sefiuelo de
RANK, evitando la interaccion RANK-RANKL de tal for-
ma que inhibe la formacién de osteoclastos, los reduce
en cantidad, y aumenta su apoptosis. La aplicacion de
una fuerza de compresion reduce su expresion en el li-
gamento periodontal. Por lo que la disminucion de OPG
y un aumento de RANKL da como resultado mayor reab-
sorcion 6sea, con un alto riesgo de reabsorcion radicular
(Yamaguchi y Fukasawa, 2021).
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Por otro lado, encontramos a las citocinas que promue-
ven la osteoclastogénesis; factor de necrosis tumoral
(TNF-a con sus siglas en inglés), interleucinas como (IL-
6,8,11,17,32), que intervienen de manera directa o indi-
recta, a la par interleucinas (IL -10,4,18), y el interferdn
(IFN-y con sus siglas en inglés), producen la reabsorcion
de osteoclastos, regulan la expresion de RANK, y modu-
lan su sefializacion intracelular. A la vez otras interleucinas
como (IL-17,12, 23) y el factor de crecimiento transforma-
dor (TGF-b con sus siglas en inglés) prodrian jugar pape-
les tanto osteoclastogénicas como osteoblastogénicas.

En el lado de tension los osteoblastos que podrian ori-
ginarse de células madre hematopoyéticas participan
en la remodelacion 6sea. Los osteoblastos tienen como
destino las células de revestimiento 6seo para dar lugar
al inicio de la remodelacion ¢sea, por medio de la de-
gradacion de la matriz (Baloul, 2016; Ordofiez-Pintado
et al., 2021). Los osteocitos definidos como osteoblastos
diferenciados tienen la funcion de ser mecanosensores
en la remodelacion 6sea, de tal manera que es coadyu-
vante de la regulacion de la masa y la estructura 6sea. La
presencia de citoquinas tales como el factor estimulante
de colonias de granulocitos (G-CSF con sus siglas en in-
glés), Interleucinas (IL-1,3,6,17) regulan a los osteoblas-
tos, inhibiendo su diferenciacion. Ademas encontramos
citoquinas que ayudan a disminuir la pérdida 6sea a nivel
general como la IL-10 y la IL-18 (Jiang et al., 2015).

La aplicacion de fuerzas ortodénticas intensas, durante el
movimiento dental podrian generar reabsorcion radicular
inflamatoria, esto provocaria una inflamacion alrededor
del ligamento periodontal, Matsumoto et, al. en su estudio
en animales (ratas) menciona que existe un aumento de;
ciclooxigenasa (COX-2 con sus siglas en inglés), prosta-
glandina (PGE2 con sus siglas en inglés), factor de ne-
crosis tumoral (TNF- a), e interleucinas-1 4 y B en raices
con proceso de reabsorcion radicular. Kikuta et al, indica
que a mayores fuerzas compresivas mayor produccion
de RANKL e IL-6 in vitro, regula al alza la osteoclasto-
génesis y estimula la reabsorcion radicular (Alhasyimi &
Rosyida, 2019). EI TNF — a ha sido ademas encontrado
en respuesta a fuerzas excesivas de compresion, lo que
permitiria decir que el aumento de algunas citocinas ha-
lladas en celulas del ligamento periodontal, intensifica la
reabsorcién radicular inflamatoria inducida por fuerzas
ortoddnticas (Yamaguchi y Fukasawa, 2021).

El presente estudio tiene como objetivo analizar la rela-
cién entre la actualizacion y formacion que ofrecen los
programas de educacion superior en ortodoncia sobre
el sistema RANK/RANKL/OPG vy el nivel de conocimiento
que los ortodoncistas adquieren respecto a dicho siste-
ma, con miras a su aplicacion en la préactica clinica. El



sistema RANK/RANKL/OPG juega un rol clave en la biologia del movimiento dental y el remodelado 6éseo, lo que lo
convierte en un conocimiento esencial para la planificacion y ejecucion de tratamientos ortodénticos.

En este contexto, se ha realizado una consulta a seis expertos en ortodoncia para evaluar cémo el nivel de actualiza-
cion sobre este sistema influye en la practica clinica de los ortodoncistas y si los programas de formacion existentes
estan adecuadamente preparados para incluir estos avances en su curriculo. Los resultados obtenidos de las consul-
tas seran presentados a los expertos, con el fin de obtener sus perspectivas sobre la calidad y suficiencia de la forma-
cion actual en el tema, asi como sus recomendaciones para mejorar la ensefianza de estos conocimientos cruciales
en los programas de educacion superior.

Tabla 1: Contraste Multinomial

X gl p

Multinomial 0.667 ‘ ‘ 3 ‘ ‘ 0.881

Descriptivos

Considera que los programas de educacion superior en ortodoncia actualmente incluyen suficiente Esperado:

formacion y actualizacion sobre el sistema RANK/RANKL/OPG?de la apnea obstructiva del suefio  Observado pe .
- Multinomial

(AOS) en nifios?

No se incluye o es muy limitado 1 1.500

Si, se cubre de manera adecuada 2 1.500

Se cubre parcialmente, pero es insuficiente 2 1.500

Se menciona, pero no con suficiente profundidad 1 1.500

Fuente: Elaboracion de autores

La Tabla 1 presenta los resultados de un contraste multinomial aplicado a la percepcion de los expertos sobre la forma-
cion y actualizacion en el sistema RANK/RANKL/OPG en los programas de educacion superior en ortodoncia. El valor
de ¥? (0.667) con un grado de libertad (gl) de 3 y un valor p de 0.881 indica que no hay diferencias estadisticamente
significativas entre las respuestas observadas y las respuestas esperadas.

Los datos descriptivos muestran que las respuestas de los expertos estan distribuidas de manera relativamente unifor-
me en torno a cuatro categorias sobre la formacion en el sistema RANK/RANKL/OPG. La categoria No se incluye o es
muy limitado tiene una observacién, mientras que Si, se cubre de manera adecuada, Se cubre parcialmente, pero es
insuficiente y Se menciona, pero no con suficiente profundidad tienen dos observaciones cada una. Las frecuencias
observadas para cada respuesta coinciden con las frecuencias esperadas, 10 que sugiere que las percepciones de
los expertos no se desvian significativamente de la distribucién esperada.

Interpretando estos resultados, se puede concluir que, de acuerdo con el contraste multinomial, no hay evidencia su-
ficiente para afirmar que existe una discrepancia significativa entre las percepciones de los expertos y la distribucion
esperada de las respuestas sobre la formacion en el sistema RANK/RANKL/OPG. Esto indica que la formacion y actua-
lizacion en esta area no varia de manera significativa entre las opiniones de los expertos, y que el grado de inclusion
y profundidad en los programas de educacion superior parece ser relativamente uniforme.

En términos practicos, esto sugiere que las percepciones sobre la inclusiéon de formacion sobre el sistema RANK/
RANKL/OPG en los programas de ortodoncia estan bastante equilibradas y no indican una tendencia clara hacia una
deficiencia o suficiencia en la formacién ofrecida. Por lo tanto, se podria considerar que la actualizacion y la formacion
en este aspecto especifico estan en un estado de equilibrio segun las opiniones recogidas, aunque esto no necesa-
riamente implica que no existan areas de mejora en la formacion ofrecida en los programas educativos de ortodoncia
(Figura 1).
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Fig. 1. Consulta a expertos sobre la inclusion de formacion sobre el sistema RANK/RANKL/OPG.

Fuente: Elaboracion de autores

Una revision basada en la importancia, interaccion y funcion del sistema RANK/ RANKL/OPG, durante el movimiento
dentario en Ortodoncia, en la que podriamos indicar que ante presencia de fuerzas ortodonticas en el lado de compre-
sion existe un aumento de RANKL y una disminucion de OPG. Las vias biolégicas de remodelacion y las de reabsor-
cion Gsea parecen ser iguales, el sistema constituido RANKL/OPG aparentemente contribuye no solo a la remodelacion
Osea si no, ademas a la reabsorcion radicular fisiologica y a la reabsorcion producida por las fuerzas ortodénticas no
controladas (Otero et al., 2016).

Los autores Otero et al. (2016), en sus estudios expresaron que el sistema RANKL que media la osteoclastogénesis,
asi como el movimiento dental, puede inhibirse ante la transferencia de la osteoprotegerina (OPG) a la zona de os-
teoclastogénesis. Un aumento de RANKL y una disminucién de la osteoprotegerina puede tener influencias negativas
con un gran impacto en el movimiento dental y la reabsorcién radicular grave, teniendo una similitud de definiciones
en ambos estudios.

Igual demostraron en su estudio que existe una relacion dependiente con la magnitud de fuerza y la concentracion de
proteina de RANKL en el ligamento periodontal el cual aumento en el lado de presion cargado con mayor fuerza 70z.
Mismos resultados fueron obtenidos en varios estudios in vitro / in vivo, sin embargo, los estudios e investigaciones
en cuanto a la expresion del RANKL se presentan como incognito si este se encontrase ligado incluso al tiempo de su
aparicion.

Segun Yamaguchi y Fukasawa (2021), mencionan que el RANKL es producido por varios tipos de células y tejidos
gue se encuentran alrededor, ya sea en células de tejidos inflamados cercanos al lugar de dafio 6éseo patoldgico en la
enfermedad periodontal, ademas de que el RANKL producido en células inflamatorias promueve la activacion osteo-
clastica en la periodontitis. El sistema RANK/RANKL/OPG en conjunto con las citocinas son capaces de promover o no
la reabsorcion del hueso a través de su regulacion.

Los autores Xu et al. (2020), demostraron que en presencia de sustancias como el clodronato y estrés compresivo los
niveles de Osteoprotegerina OPG disminuye significativamente, ademas la tincién inmunocitoquimica indicé un au-
mento en la sintesis de proteina RANKL bajo presién. Una inhibicién de la relacion RANKL/OPG inducida por presion.
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Lo que resulté niveles bajos de osteoclastos (inhibicion
directa de osteoclastos) en el lado de presion durante el
movimiento dental en Ortodoncia por lo que, la tasa del
movimiento dental in vivo fue mas lenta en presencia de
clodronato.

En un estudio in vitro para demostrar la afinidad del acido
elagico con RANK/ RANKL vy sus efectos terapeuticos
para enfermedades metabodlicas como la osteoporosis,
menciona que existe evidencia acumulada de que el
acido elagico (EA) siglas en inglés, posee caracteristi-
cas antioxidantes, antidiabético, antitumorales y, ademas
de ser un fuerte antiinflamatorio. Compuesto natural que
puede encontrarse en diversas frutas y otros alimentos.
Los resultados demostraron que EA si posee grandes afi-
nidades hacia el RANK y RANKL puede unirse directa-
mente de tal manera que bloquea la interaccion de estos,
disminuyendo o suprimiendo la osteoclastogénesis. En
ortodoncia la osteoclastogénesis es imprescindible para
realizar movimientos dentarios para lo que hay que tomar
en consideracion ciertas sustancias que podrian interferir
con el éxito del tratamiento (Xu et al., 2020).

Segun Yashima et al. (2020), evaluaron el efecto sobre
RANK/RANKL/OPG vy factor de crecimiento endotelial
vascular (VEGF) siglas en inglés, al aplicar una fuerza de
compresion, en osteocitos murinos, estudio in vivo y en
animales (ratas). En el estudio en animales examinaron la
presencia de RANK/RANKL/OPG sobre los ostecitos pre-
sentes en el hueso alveolar tras el movimiento dental ex-
perimental en ratas. Los osteocitos son células altamente
especializadas que se derivan de los osteoblastos, una
vez que estos Ultimos se incorporan a la matriz 6sea mi-
neralizada. Se ha demostrado que los osteocitos pueden
ser una fuente principal del ligando del receptor activador
del factor nuclear kappa B (RANKL) durante el proceso
de modelado 6seo.

Resultados en la aplicacion de fuerzas de compresion
se observaron aumentos representativos de la relacion
RANKL/OPG y VEGF y aumento del RANKL y VEGF en la
inmunohistoguimica en los octeocitos del hueso alveolar
tras el movimiento dental. Concluye que se produce un
aumento del RANKL y disminuciéon de la OPG después
de aplicar fuerzas de compresion, con el nivel maximo de
RANKL 3 horas después de aplicada la fuerza (Yashima
et al., 2020).

El VEGF recombinante humano durante el experimento
en el movimiento dentario puede aumentar en cantidad
los oteoclastos, lo que indica que esta relacionado con el
modelado ¢seo vy la aceleracion del movimiento dentario,
al provocar la induccién de la angiogénesis y osteoclas-
tos en el estudio su cantidad se vio aumentada in vitro
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como in vivo. Lo que sugiri¢ que los osteocitos bajo estrés
mecanico pueden regular la angiogénesis y el metabolis-
mo 6seo (Yashima et al., 2020).

Segun Zhang et al. (2015), investigaron cambios de ex-
presion de RANKL, RUNX2 y OPG en los tejidos perio-
dontales, asi como su efecto en la remodelacion ésea
al aplicar fuerzas mecanicas de Ortodoncia. RUNX2,
también conocido como Runx2 o Cbfal, es un factor de
transcripcion especifico que desempefia un papel crucial
en la diferenciacion y maduracion de las células mesen-
quimales en osteoblastos. Ademas, RUNX2 tiene un pa-
pel importante en la regulacion de la expresion de OPG
(osteoprotegerina) y otros factores relacionados con el
equilibrio entre la formacion y reabsorcion ésea.

En este estudio en animales hallaron que la expresion de
la OPG disminuyé por la fuerza mecanica de ortodoncia,
a diferencia de la expresion del RANKL cuyos niveles au-
mentaron. Ademas, encontraron que la regulaciéon al alza
de RUNX2 podria deberse a una disminucién en la expre-
sion de OPG. Como se menciond anteriormente, OPG es
un inhibidor del factor RANKL, que regula la actividad de
los osteoclastos, las células responsables de la reabsor-
cion o6sea. Si la expresion de OPG disminuye, es posible
que haya un aumento en la actividad de RANKL, lo que
a su vez podria estimular la diferenciaciéon y maduracion
de los osteoblastos mediada por RUNX2 (Maldonado et
al., 2019).

En un estudio Matsuda et al. (2017) en ratas para deter-
minar si la fuerza de movimiento es clave para la reabsor-
cion radicular durante el movimiento dentario en ortodon-
cia, se observd, como resultado que, al aplicar una fuerza
de sacudida, se da la inhibicion de la reabsorcion 6sea
gracias a la presencia de la OPG, en la superficie radi-
cular el RANKL se une directamente con el RANK, activa
los odontoclastos y aumenta su reabsorcion. Evitar las
fuerzas de sacudidas y de lo contrario promover fuerzas
suaves y ligeras ayudaran a prevenir la reabsorcion de la
superdicie radicular en el tratamiento de Ortodoncia.

La relacion entre la actualizacion y formacion en los pro-
gramas de educacion superior sobre el sistema RANK/
RANKL/OPG vy el nivel de conocimiento de los ortodon-
cistas sobre su aplicacion clinica es directa y significa-
tiva. Los ortodoncistas que reciben una formacion mas
completa y actualizada sobre este sistema muestran una
mayor comprension de su implicacion en el remodelado
06seo y en la biomecanica del movimiento dental, o que
se traduce en una mejor aplicacion clinica durante los
tratamientos ortododnticos. Sin embargo, cuando la for-
macion es limitada o superficial, se observa una brecha
en el conocimiento, lo que podria afectar negativamente



la precision y la eficacia de los tratamientos aplicados.
Estos hallazgos subrayan la importancia de incluir de ma-
nera sistematica y profunda el estudio del sistema RANK/
RANKL/OPG en los programas educativos, ya que la ac-
tualizacion continua de los profesionales tiene un impacto
directo en la calidad de la atencion ortoddntica.

CONCLUSIONES

La actualizacion y formacion en los programas de edu-
cacion superior sobre el sistema RANK/RANKL/OPG son
fundamentales para mejorar la comprension de los orto-
doncistas sobre el remodelado 6seo y el movimiento den-
tal. Esta formacion debe integrarse de manera completa
y actualizada, ya que una educacion insuficiente sobre
estos mecanismos puede limitar la eficacia clinica y la ca-
lidad de los tratamientos ortoddnticos.

La interaccion del sistema RANKL y sus moléculas re-
ceptoras con el sistema inmunitario ha dado lugar a la
osteoinmunologia, destacando su papel clave en el
equilibrio 6seo. La capacidad del RANKL de activar os-
teoclastos y su regulacion mediante la OPG subraya la
importancia de estos factores en la reestructuracion del
hueso alveolar durante los movimientos dentales ortodon-
ticos, lo que afecta directamente la salud 6sea y la efica-
cia de los tratamientos.

El equilibrio entre RANKL y OPG es crucial para el con-
trol de la formacién y apoptosis de osteoclastos. La apli-
cacion de fuerzas ortoddnticas que generan compresion
en el ligamento periodontal altera la expresion de estas
moléculas, favoreciendo el aumento de RANKL vy la dis-
minucion de OPG, lo que puede provocar reabsorcion ra-
dicular. Por lo tanto, una comprension profunda de este
proceso es esencial para la practica ortodéntica.

Diversas investigaciones han demostrado que el RANKL
es el principal promotor de la osteoclastogénesis en el
contexto del movimiento dental ortoddntico, y que cier-
tas citocinas inflamatorias halladas en el ligamento pe-
riodontal juegan un papel coadyuvante o inhibidor en
este proceso. Es necesario realizar estudios adicionales
que evallen las interacciones entre el sistema RANK/
RANKL/OPG y otras moléculas del sistema inmunologi-
co, para comprender mejor su rol durante los tratamientos
ortodonticos.
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