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1. RESUMEN

Introduccién:La regeneracién de las papilas interdentales (Pl) representa un
reto clinico relevante, tanto por su impacto estético como funcional. Aunque
tradicionalmente se han utilizado técnicas quirurgicas invasivas, en la ultima
década han emergido alternativas minimamente invasivas como las inyec-
ciones de acido hialuronico (AH) y plasma rico en fibrina (PRF). Este trabajo
evalua la eficacia clinica de ambas técnicas inyectables en la reconstruccién
papilar, con especial atencion a su durabilidad y su impacto en pacientes con

fenotipo gingival fino.

Material y método: Se realizé una busqueda electrénica en las bases de datos
PubMed, Scopus, Web of Science y Cochrane. Se incluyeron ensayos clinicos
aleatorizados y estudios prospectivos que evaluaban el uso de AH y PRF en la

regeneracion de la PI.

Resultados: Se seleccionaron 13 estudios para el andlisis cualitativo. Las
inyecciones de AH demostraron mejoras significativas en la altura de la papila y
una reduccion del area del tridngulo negro, con tasas de relleno del 30-58 %
en 3 meses y hasta un 79 % a los 24 meses en algunos estudios longitudi-
nales. El i-PRF, especialmente en combinacién con microneedling, mostré un
aumento tisular de hasta 0,87 mm, particularmente efectivo en fenotipos gingi-
vales finos. Las terapias combinadas (AH + PRF) ofrecieron una mayor estabi-
lidad del volumen y una regeneracion tisular mas funcional. Se reporté una

buena tolerancia, sin complicaciones relevantes.

Conclusion: La inyeccion de AH representa una alternativa estética, segura y
eficaz para la regeneracién papilar en casos moderados. El PRF, por su parte,
promueve un engrosamiento tisular biolégicamente activo, especialmente en
pacientes con fenotipo fino. Las terapias combinadas emergen como estrate-
gias prometedoras, aunque se requieren estudios con mayor tamafio muestral
y seguimiento prolongado para consolidar estos enfoques como protocolos cli-

nicos estandarizados.






2. ABSTRACT

Introduction:The regeneration of interdental papillae (IP) represents a signifi-
cant clinical challenge due to its aesthetic and functional implications. While in-
vasive surgical techniques have traditionally been used, minimally invasive al-
ternatives such as hyaluronic acid (HA) and platelet-rich fibrin (PRF) injections
have emerged over the past decade. This study evaluates the clinical efficacy of
both injectable techniques in papillary reconstruction, with particular attention to

their durability and impact in patients with thin gingival phenotype.

Materials and Methods:An electronic search was conducted in the PubMed,
Scopus, Web of Science, and Cochrane databases. Randomized clinical trials
and prospective studies evaluating the use of HA and PRF in IP regeneration

were included.

Results:Thirteen studies were selected for qualitative analysis. HA injections
showed significant improvements in papilla height and reduction of the black
triangle area, with fill rates ranging from 30-58% at 3 months and up to 79% at
24 months in some longitudinal studies. i-PRF, especially when combined with
microneedling, demonstrated tissue thickness gains of up to 0.87 mm, proving
particularly effective in thin gingival phenotypes. Combined therapies (HA +
PRF) offered greater volumetric stability and more functional tissue regenera-

tion. Good tolerance was reported, with no significant complications.

Conclusion: HA injection represents an aesthetic, safe, and effective alterna-
tive for papillary regeneration in moderate cases. PRF, on the other hand, pro-
motes biologically active tissue thickening, especially in patients with a thin
phenotype. Combined therapies are emerging as promising strategies, although
further studies with larger sample sizes and longer follow-up are needed to es-

tablish these approaches as standardized clinical protocols.






3. PALABRAS CLAVES:

|. Triangulo negro gingival

Il. Troneras

[ll. Papila interdental

IV. Papila dental

V. Espacio gingival

VI. Acido hialurénico

VIl. Gel de acido hialurénico
VIII. Inyecciéon de AH

IX. Plaquetas sanguineas

X. Fibrina rica en plaquetas
Xl. Plasma rico en plaquetas
Xll.Fibrina rica en plaquetas
XIII. Medicina regenerativa
XIV. Regeneracion de la papila
XV. Reconstruccion de la papila

XVI. Aumento de la papila
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INTRODUCCION

4. INTRODUCCION

4.1 Generalidades

La salud bucodental es un tesoro invaluable. Segun la Organiza-
cion Mundial de la Salud (OMS), las enfermedades periodontales graves
afectan aproximadamente al 19% de la poblacién adulta mundial, lo que
equivale a mas de mil millones de personas (1).

El estado de la cavidad bucal es esencial para la salud global, y su
negligencia tiene consecuencias a nivel de todo el organismo. La Federa-
cion Dental Internacional (FDI) ha reconocido que: "La salud bucodental
es multifacética e implica la capacidad de sentir, tocar, saborear, masticar,
tragar, sonreir, hablar y expresar una variedad de emociones a través de
las expresiones faciales, con confianza y sin incomodidad, dolor o enfer-
medad en la regién craneofacial" (2).

Un aparato bucodental sano favorece el bienestar fisico, mental y
social de una persona. Esto es aun mas importante si tenemos en cuenta
ademas este ultimo, ya que la sonrisa es una forma de expresién muy vi-
sual que genera una creciente preocupacion estética en las consultas
odontoldgicas. Tener una bonita sonrisa implica armonia entre los dife-
rentes elementos de la boca: los labios, los dientes y las encias. Entre es-
tas ultimas, se pueden identificar entre otros, problemas estéticos relacio-
nados con las papilas interdentales (Pl). La disminucion o la pérdida total
de esta papila interdental provoca el desarrollo de las llamadas "troneras
gingivales” (TG) (7).

4.2 Anatomia de la papila interdental

La caracteristica forma festoneada de la linea gingival se debe a la
PI, un componente fundamental de la encia. La Pl es un tejido conjuntivo
denso recubierto por el epitelio oral de la encia. Perteneciente a la muco-
sa masticatoria, se encuentra en el espacio entre los puntos de contacto
de los dientes adyacentes. La posicion de los puntos de contacto dentales

es uno de los factores morfolégicos de la Pl. En los dientes anteriores, la
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papila es alta y de forma piramidal, con una punta que encaja directa-
mente bajo el punto de contacto. La altura de la papila disminuye gra-
dualmente de la region anterior a la regidén posterior de la cavidad oral de-
bido a la posicibn mas baja de los puntos de contacto en estas ultimas
zonas. Asi pues, los dientes posteriores presentan una papila mas ancha
y se divide en dos Iébulos unidos por una zona céncava denominada

«cuello», que puede estar paraqueratinizada o no (3,4).

4.3 Funcioén de la Papila

Desde el punto de vista fisiolégico, la funcién principal de la papila
interdental es evitar la acumulacion de restos alimenticios durante la mas-
ticacion. También desempefia un papel esencial como barrera de defensa,
protegiendo los tejidos periodontales subyacentes contra las infecciones
bacterianas relacionadas con la acumulacién de placa dental. Su pérdida
puede causar dificultades fonéticas, favorecer la retencién de particulas
alimenticias y complicar el mantenimiento de una buena higiene bucoden-
tal (5).

Ademas de su funcién protectora, la papila interdental también
contribuye de manera significativa a la estética dental. Un estudio en linea
realizado por LaVacca, Tarnow y Cisneros en 2005 (6) explora la impor-
tancia de la papila interdental en la estética dental y su percepcion por los
pacientes. Este estudio demuestra el rol estético que desempefia la papila
interdental. La PI juega un papel crucial en la apariencia de la sonrisa, es-
pecialmente en la regién anterior, donde las expectativas estéticas son
mas altas. Su presencia o ausencia influye directamente en la armonia
visual y en la percepcion de la belleza de la sonrisa. Los pacientes perci-
ben como algo poco estético a la ausencia de papila, descrita como un
"tridangulo negro" o “troneras” entre los dientes, lo cual puede afectar ne-
gativamente a su confianza en si mismos y su satisfaccion con su sonrisa.
Este estudio destaca que la presencia de TG debe ser tomada en cuenta

al analizar la estética de una sonrisa armonica.

10
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4.4 Factores involucrados en la etiologia de las troneras :

La pérdida de la Pl puede estar asociada a diferentes factores que
interactuan entre ellos, a saber: factores biolégicos, anatomicos y conduc-
tuales (7).

» Pérdida de insercion periodontal: La enfermedad periodontal, que
provoca la destruccion de los tejidos de soporte, es una de las prin-
cipales causas. Una distancia excesiva entre el punto de contacto de
los dientes y la cresta ésea (>5 mm) impide que la papila llene el

espacio interdental.

* Posicion de los puntos de contacto dentales: Cuando los puntos
de contacto estan ubicados demasiado altos o lejos de la cresta
Osea, la papila no puede llenar el espacio. Esto es comun en los ca-

sos de migracién dental o malposiciones.

* Forma y anchura de los dientes: Los dientes de forma triangular,
con una base estrecha, crean naturalmente un espacio interdental

mas amplio, aumentando el riesgo de triangulos negros.

+ Tipo de biotipo gingival: Las personas con biotipo gingival fino son
mas propensas a presentar recesion gingival y pérdida de papila, ya

que estos tejidos son mas fragiles.

+ Envejecimiento: Con la edad, las encias tienden a retraerse, expo-

niendo mas los espacios interproximales.

* Higiene bucal inapropiada: Una mala higiene provoca inflamacion
gingival cronica, lo que puede llevar a recesion y pérdida de la papila
interdental.

 Restauraciones dentales inadecuadas: Las coronas o empastes
mal ajustados pueden ejercer presion sobre la encia, contribuyendo

a la irritacion, inflamacion y pérdida de la papila.

11
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4.5 Clasificacion:

La clasificaciéon de la pérdida de la papila interdental es importante
para evaluar la gravedad de la pérdida, nos aporta utilidad a la hora de
escoger las técnicas de regeneracion mas adecuadas y ademas es una
herramienta que nos ayuda en la comunicacidn con el paciente respecto a
preocupaciones estéticas. Se han propuesto varios sistemas de clasifica-

cion, cada uno con criterios anatomicos y objetivos especificos, a saber:

4+ Clasificacién de Nordland y Tarnow (8)

Este sistema se basa en tres puntos de referencia anatémicos:
* Los puntos de contacto interdentales (IDCP)
+ La extension apical de la union amelodentinaria facial (CEJ)

» La extension coronaria interproximal del CEJ

Las categorias son las siguientes:

 Normal: La punta de la papila alcanza el punto de contacto interden-
tal o esta justo por debajo.

» Clase I: La punta de la papila se encuentra entre el punto de contac-
to interdental y la extension coronaria interproximal del CEJ.

« Clase ll: La punta de la papila esta a nivel del CEJ interproximal o
justo por debajo, pero permanece por encima de la extensién apical
del CEJ facial.

* Clase lll: La punta de la papila esta a nivel o por debajo del CEJ fa-

cial.

4+ Clasificacién de Nemcovsky (9)

Basada en un indice de puntuacion de la papila (PIS), este método com-
para la papila dental del paciente con las de los dientes adyacentes:

» PIS 0: Ausencia total de papila y curvatura tisular.

12
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» PIS 1: La altura de la papila es inferior a la mitad de la de los dientes
adyacentes, con una curvatura tisular convexa.

» PIS 2: La papila esta presente, pero no coincide completamente con
la de los dientes vecinos.

+ PIS 3: La papila llena completamente el espacio interproximal.

4+ Clasificacion de Cardaropoli (PPI) (10)

Este sistema evalua la relacién entre la posicion de la papila, el CEJ y los
dientes adyacentes:
 PPI 1: La papila estda completamente presente, alcanza el punto de
contacto y esta al mismo nivel que las papilas vecinas.
+ PPI 2: La papila esta parcialmente presente, por debajo del punto de
contacto, pero el CEJ interproximal sigue no visible.
+ PPI 3: La papila esta desplazada hacia el apice, haciendo visible el
CEJ interproximal.
+ PPl 4: La papila esta posicionada apicalmente en relacion con el

CEJ interproximal y el CEJ bucal.

4.6 Opciones terapéuticas para la pérdida de la papila interdental (7)

La pérdida de la papila interdental puede ser tratada mediante diver-
sas técnicas, que van desde intervenciones quirurgicas hasta enfoques no
invasivos. El objetivo principal es restaurar la estética gingival mientras se
preserva o regenera de manera duradera el tejido gingival. Todas ellas

quedan resumidas en la tabla 1.

Técnicas quirargicas

La cirugia plastica periodontal permite restaurar los tejidos gingi-
vales y mejora de manera duradera la estética. Sin embargo, esta técnica
es compleja, costosa y puede tener resultados variables. Se recomienda

en casos de pérdida importante de la papila con un impacto estético signi-

13
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ficativo, pero esta contraindicada si el soporte 6seo es insuficiente o si

existen condiciones médicas que comprometan la cicatrizacion.

Los colgajos quirurgicos para la preservaciéon o reconstrucciéon
de la papila son técnicas avanzadas que permiten mantener o reconstruir
la papila interdental. Requieren experiencia quirurgica y pueden ofrecer
resultados impredecibles. Estas técnicas estan indicadas en zonas estéti-
cas donde la preservacion de la papila es crucial, pero no son adecuadas
en casos donde las papilas ya estan gravemente comprometidas o en au-

sencia de soporte dseo.

Técnicas no quirudrgicas
También existen métodos menos invasivos que pueden ser efecti-

vos para tratar la pérdida de la papila interdental, tales como:

Las proétesis dentales, como las modificaciones de coronas o
puentes, son una opcién simple, rapida y no invasiva. Sin embargo, solo
tratan la estética, sin restaurar el tejido gingival. Estan indicadas para ca-
sos moderados donde la estética es prioritaria, pero no son adecuadas en
casos de pérdida 6sea severa o cuando hay altas expectativas funcio-

nales.

Los composites dentales son una solucién econémica y rever-
sible, pero los resultados son limitados y la durabilidad es baja. Este en-
foque es adecuado para pacientes que desean evitar una intervencion in-
vasiva, especialmente en espacios pequefios, pero esta contraindicada

para grandes espacios interdentales o pacientes con mala higiene bucal.

La ortodoncia, que consiste en cerrar los espacios interdentales,
ofrece resultados naturales y permanentes. Sin embargo, requiere un
periodo largo de tratamiento y depende de la viabilidad del alineamiento.

Esta indicada para espacios amplios donde el alineamiento es posible,

14
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pero no es adecuada para pacientes adultos reticentes o en casos de an-

claje insuficiente.

Tratamiento con Acido Hialurénico: El 4cido hialurénico (AH) es
un glicosaminoglicano natural y un componente esencial de la matriz ex-
tracelular, presente en diversos tejidos como la piel, el cartilago, el tejido
gingival y el liquido sinovial (11). Gracias a sus propiedades higroscopi-
cas, puede vincular hasta 6 litros de agua por gramo, lo que le permite rel-
lenar espacios, lubricar los tejidos, absorber impactos y mantener la inte-
gridad estructural de los tejidos. Sus propiedades viscoelasticas protegen
las superficies y ralentizan la penetracién de bacterias y virus. Biocompa-
tible, no inmunodgeno y biodegradable, el AH favorece la proliferacion celu-
lar, la cicatrizacion de heridas, la regeneracion de tejidos, la sintesis de
colageno y la reduccion de la inflamacion (12).

En Medicina, el AH se utiliza como gel inyectable para tratamientos
estéticos, como el relleno facial, y en periodoncia, especialmente para la
reconstruccion de las papilas interdentales. Una de las caracteristicas del
acido hialurénico (AH) es que se degrada rapidamente por la hialuronida-
sa durante el recambio de los tejidos. Sus fragmentos pueden ser reutili-
zados para producir mas gracias al acido hialurénico sintetasa. Para pro-
longar su efecto in vivo, es necesario un consumo regular o una estimula-
cion de su produccion (19). Sin embargo, su modificacién por reticulacion
permite crear geles con estructuras solidas, lo que prolonga sus efectos
clinicos hasta 12 meses. EI AH también presenta efectos antiinflamato-
rios, anti-edematosos y antioxidantes, al mismo tiempo que reduce el
riesgo de infecciones gracias a sus propiedades bacteriostaticas. Estas
cualidades lo convierten en una herramienta valiosa en los tratamientos
no invasivos y regenerativos (13 -15).

Tratamiento con la fibrina rica en plaquetas o plasma rico en
plaquetas: La fibrina rica en plaquetas (PRF) o plasma rico en plaquetas
(PRP) es un concentrado plaquetario de segunda generacion, obtenido a
partir de sangre autdloga centrifugada sin anticoagulantes ni activadores.

Gracias a sus propiedades bioldgicas, favorece la regeneracion de los te-

15
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jidos, acelera la cicatrizacion de las heridas y estimula la sintesis de cola-
geno, mientras estabiliza los colgajos gingivales y limita su retraccion o
necrosis (16,17).

Una evolucion del PRF ha conducido al desarrollo del PRF inyec-
table (i-PRF), obtenido por centrifugacion a baja velocidad (700 rpm du-
rante 3 minutos en tubos de plastico). Este formato liquido ofrece una libe-
racion prolongada de factores de crecimiento y facilita las inyecciones en
los tejidos, aumentando asi la vascularizacion, la migracion de fibroblas-
tos y la regeneracion celular. Después de 10 a 15 minutos, el i-PRF forma
un gel, permitiendo una accion prolongada en los tejidos (16-18).

A continuacion, se presenta un resumen en la tabla 1 de las princi-
pales técnicas utilizadas para tratar la pérdida de la papila interdental, con

sus respectivas ventajas y desventajas segun el tipo de intervencion.

Tabla 1. Resumen de las técnicas terapéuticas para el tratamiento de las

troneras, ventajas e inconvenientes.

Técnicas Intervencion Ventajas Desventajas
Cirugia Quirurgica  Restaura de forma Compleja, costosa, resultados
plastica duradera el tejido variables, contraindicada en casos de
periodontal gingival y la estética.  escaso soporte éseo.
Colgajos Quirdrgica  Permite conservar o Técnica avanzada que requiere una
quirdrgicos reconstruir las papilas experiencia considerable, resultados
interdentales. a veces imprevisibles.
Prétesis No Sencillo, rapido, no No restaura el tejido gingival, ineficaz
dentales quirdrgico  invasivo, mejora la en casos de pérdida 6sea severa.
(coronas/ estética.
puentes)
Composites No Econdmico, reversible. Resultados limitados, poca
dentales quirargico durabilidad, no recomendado para
espacios interdentales grandes.
Ortodoncia No Resultados naturales y Tratamiento largo, depende de la
quirdrgico  permanentes viabilidad de la alineacién.
Acido No Efectos regeneradores, Degradacion rapida que requiere
hialurénico quirargico  antiinflamatorios, mantenimiento, efectos temporales.
(AH) mejora la cicatrizacion
Fibrina rica No Acelera la Efecto temporal, requiere extraccién
en plaquetas quirdrgico  cicatrizacion, favorece de sangre y centrifugacion.
(PRF/i-PRF) la regeneracion tisular.
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JUSTIFICACION E HIPOTESIS

5. JUSTIFICACION E HIPOTESIS

z

JUSTIFICACION

La papila interdental desempefa un papel crucial en la salud buco-
dental. No solo desde un punto de vista fisioldgico, evitando la acumula-
cion de residuos alimentarios en los espacios interdentales, sino desde el
punto de vista estético, contribuyendo a la armonia de la sonrisa. Por lo
tanto, mantener y regenerar la papila interdental representa un desafio
significativo tanto para la salud dental como para la estética, siendo esen-

cial para la calidad de vida del paciente (5,6).

Histéricamente, se han privilegiado los enfoques quirurgicos para
tratar la pérdida de la papila interdental debido a su eficacia. Sin embargo,
estas intervenciones son a menudo complejas, dolorosas, costosas, re-
quieren de experiencia quirurgica e implican tiempos de recuperacion
prolongados. Ademas, su indicacion esta limitada por ciertos criterios de
exclusion (7). Con los avances recientes en el campo odontoldgico, han
surgido nuevas alternativas menos invasivas, como el tratamiento con
acido hialurénico (AH) y la inyeccion de PRF.

El creciente interés por el acido hialurénico en Medicina Estética
invita a preguntarse sobre los beneficios que podria ofrecer en Odonto-
logia, tanto para los profesionales como para los pacientes, gracias a sus
numerosas propiedades. La evaluacién de la relacion beneficio-riesgo
sigue siendo un elemento esencial a considerar para los pacientes, plan-
teando asi la cuestion de sus expectativas frente a la realidad de la dura-

bilidad del tratamiento.

Por otro lado, la regeneracion tisular constituye un area en pleno
desarrollo en el campo de las nuevas aproximaciones terapéuticas den-
tales, especialmente gracias al acido hialurénico (AH) y a la inyeccion de

PRF. Estos dos biomateriales comparten propiedades bioestimuladoras
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JUSTIFICACION E HIPOTESIS

similares, especialmente en lo que respecta a la regeneracion de los teji-
dos, la sintesis de colageno y el proceso de cicatrizacion (12,16,17).

Desde una perspectiva mas amplia, esta investigacion pretende
cumplir con el Objetivo de Desarrollo Sostenible (ODS) 3: Salud y
Bienestar (21) y el ODS 9 : Industria, innovaciéon e infraestructura,
con la idea de promover, prevenir y tratar la salud bucodental. En este
caso, la regeneracion de la papila interdental mediante técnicas menos
invasivas puede representar una alternativa factible a los enfoques quirur-
gicos tradicionales, contribuyendo no solo a prevenir complicaciones per-
iodontales, sino también a mejorar la calidad de vida de los pacientes al
ofrecer opciones terapéuticas mas accessibles y menos agresivas. Este
trabajo permitira determinar en qué medida puede integrarse dentro de un
enfoque terapéutico innovador que favorezca la salud oral y, en conse-
cuencia, el bienestar general de los pacientes.

La presente revision busca evaluar la eficacia del acido hialurénico
(AH) como tratamiento no quirurgico para la regeneracién de la papila in-
terdental (Pl) y analizar el impacto del plasma rico en fibrina (PRF) en el
engrosamiento gingival, especialmente en pacientes con fenotipo perio-

dontal fino.

HIPOTESIS

La hipétesis de nuestro estudio defiende que el tratamiento de las
troneras gingivales con AH resulta eficaz en términos de regeneracion pa-
pilar y mejoria estética, con una durabilidad terapéutica aceptable. Del
mismo modo el uso complementario del plasma rico en fibrina (PRF)
puede favorecer el engrosamiento gingival en fenotipos periodontales fi-

nos.

19



20



OBJETIVOS

6. OBJETIVOS

Objetivo principal

Evaluar la eficacia de las inyecciones de AH en la regeneracién de la PI.

Objetivos secundarios

1. Evaluar el impacto del PRF en el engrosamiento gingival

2. Evaluar la durabilidad del tratamiento con AH.
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MATERIAL Y METODOQS

7. MATERIAL Y METODOS

Para responder la hipotesis planteada en esta revision sistematica se ha
realizado una busqueda electrénica, manual y cruzada utilizando diferentes
fuentes documentales, siguiendo las pautas de Preferred Reporting Items for
Systematic Review and Meta-Analysis (PRISMA) (20).

7.1 ldentificacion de la pregunta PICO

Basandonos en el protocolo de identificacion de la pregunta PICO, obte-
nemos la siguiente pregunta a responder : En los pacientes con troneras gingi-
vales (P), ¢ Es el tratamiento con inyecciones de AH (l) tan eficaz como la

inyecciones de PRF (C) para la regeneracion y engrosamiento gingival (O) ?

7.2 Criterios de elegibilidad

Los criterios de inclusion fueron:
Tipo de estudio:
e Ensayos clinicos aleatorizados (ECA), ensayos clinicos no aleatorizados

y estudios de cohortes prospectivas.

Poblacion de estudio:
e Pacientes adultos de = 18 afios.
e Pacientes con pérdida de la papila interdental horizontal o vertical.

*  Numero de pacientes (n) 25

Intervenciones:
e  Tratamientos con inyecciones de AH o PRF.
e Seguimiento minimo de 4 meses después de las inyecciones de AH o
PRF

Variables de estudio:

e Principales: Aumento de la papila interdental en mm mediante uso del
AH
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e« Secundarias: Aumento de la Pl con PRF en mm y duracién del trata-
miento con AH (en meses) y duraciéon del tratamiento con PRF (en
meses).

Todos aquellos articulos que no contribuyesen al logro de los objetivos
del estudio, asi como todas las revisiones sistematicas y metaanalisis, estudios
retrospectivos y series de casos clinicos fueron excluidos. Ademas, se descar-
taron: los trabajos que abordaran la papila interdental mediante tratamientos
quirurgicos; Estudios sobre técnicas experimentales no validadas; Estudios
centrados en el aumento de la papila posterior a la colocacién de un implante
dental y estudios en pacientes inmunocomprometidos o polimedicados. Tam-
bién se descartaron estudios basados en datos bioquimicos y aquellos que
evaluaban los efectos del tratamiento desde una perspectiva puramente biolo-

gica.

7.3 Fuentes de informacion y estrategia de la busqueda de datos

Se realiz6é una investigacion a través de las siguientes bases de datos :
Medline-PubMed (United States National Library of Medicine), Web of Science,
Scopus y Cochrane de toda la evidencia cientifica disponible hasta Enero de
2025.

Para ello, se utillizaron en la busqueda las siguientes palabras clave:
« gingival black triangle », « interdental papilla », « dental papilla », « gingival
embrasure », « Hyaluronic acid », « hyaluronic acid gel », « ha injection », «
blood platelets », « platelet-rich fibrin » , « platelet-rich plasma », « Fibrin, Pla-
telet-Rich » , « regenerative medicine », « papilla regeneration » , « papilla re-

construcion », « papilla augmentation ».

Estas palabras clave se combinaron utilizando los operadores booleanos
AND, OR y NOT, asi como con términos controlados (“MeSH” para PubMed),
con el objetivo de obtener los resultados de busqueda mas relevantes y ex-

haustivos posibles.

La busqueda en Pubmed fue la siguiente: ("gingival black triangle"[Title/
Abstract] OR ‘"interdental papilla"[Title/Abstract] OR "dental papilla"[MeSH
Terms] OR "gingival embrasures"[Title/Abstract] OR "gingiva"[MeSH Terms])
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AND ("hyaluronic acid"[Title/Abstract] OR "hyaluronic acid gel"[Title/Abstract]
OR "ha injection"[Title/Abstract] OR "hyaluronic acid"[MeSH Terms] OR ("blood
platelets"[Title/Abstract] OR "blood platelets"[MeSH Terms] OR "platelet rich fi-
brin"[Title/Abstract] OR "platelet rich plasma"[Title/Abstract] OR "regenerative

medicine"[MeSH Terms])

La busqueda en SCOPUS fue la siguiente: ( TITLE-ABS-KEY ( "gingival
black triangle" OR "interdental papilla" OR "dental papilla" OR "gingival embra-
sure" ) AND TITLE-ABS-KEY ( "Hyaluronic acid" OR "hyaluronic acid gel" OR
"has injection"” OR "blood platelets" OR "platelet-rich fibrin" OR "platelet-rich

plasma" OR "Platelet-Rich Fibrin" OR "regenerative medicine" ) )

La busqueda en Web of Science fue la siguiente: TS=(gingival black tri-
angle OR interdental papilla OR dental papilla OR gingival embrasure) AND
TS=(Hyaluronic acid OR hyaluronic acid gel OR ha injection OR blood plate-
lets OR platelet-rich fibrin OR platelet-rich plasma OR Fibrin, Platelet-Rich

OR regenerative medicine)

La busqueda en Cochrane Library Database fue la siguiente : "gingival
black triangle" OR "interdental papilla" OR "dental papilla" OR "gingival embra-
sure" in Title Abstract Keyword AND "Hyaluronic acid" OR "hyaluronic acid gel"
OR "has injection" OR "blood platelets" OR "platelet-rich fibrin" OR "platelet-rich
plasma" OR "Platelet-Rich Fibrin" OR "regenerative medicine" in Title Abstract

Keyword

El resumen de las busquedas realizadas en cada una de las bases de datos

consultadas se presenta en la tabla 2.

7.4 Proceso de seleccion de los estudios

Los estudios fueron seleccionados por dos revisores (AM, MCL) que rea-
lizaron la busqueda de forma independiente. En primer lugar, se eliminaron to-
dos los estudios que se encontraron duplicados en las distintas bases de datos.

Posteriormente, se evaluo la elegibilidad de los titulos y abstracts de todos los
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estudios identificados. Durante esta fase, todos aquellos articulos que no res-
pondian a los objetivos del estudio fueron descartados. Finalmente, se realizé
una lectura en profundidad del texto completo de todos los estudios seleccio-

nados y se aplicaron los criterios de inclusién y exclusidon establecidos.

7.5. Extraccion de datos

Aquellos estudios que fueron finalmente incluidos, se extrajo la siguiente
informacion y se dispuso en tablas: autores y afio de publicacion, tipo de estu-
dio (Ensayos clinicos aleatorizados (ECA), ensayos clinicos no aleatorizados y
estudios de cohortes prospectivas), numero de pacientes, sexo, numero de de-
fectos papilares, tipo de pérdida gingival (vertical u horizontal), intervencion
(inyecciones de HA o PRF), volumen de inyeccion (ml), nimero de sesiones,
presencia de un grupo de control (si/no, tipo), evaluacion de los resultados
del tratamiento (aumento de la papila interdental o disminucién de la tronera en
mm o mm? o % respecto a la medicion de base, diferencia del grupo control),
seguimiento (en meses), y duraciéon del efecto del tratamiento tras las inyec-

ciones (en meses).

7.6. Valoracion de la calidad

El riesgo de sesgo y la calidad metodologica de los articulos incluidos
fueron evaluados por dos revisores (AM, MCL) con el fin de analizar todas las
etapas metodoldgicas de los estudios seleccionados y limitar el riesgo de sesgo
en la revision sistematica.

En el caso de los ensayos controlados aleatorios, la evaluacion cualitati-
va se realizé6 mediante la Guia Cochrane 5.1.0 (http://handbook.cochrane.org).
Los articulos se clasificaron en tres categorias:

+ Bajo riesgo de sesgo: cuando se cumplian todos los criterios.

+ Alto riesgo de sesgo: cuando no se cumplian uno o mas criterios, lo que
indicaba un sesgo potencial que podia afectar a la fiabilidad de los resulta-
dos.

+ Sesgo incierto: cuando los datos eran insuficientes o existia incertidumbre

sobre la presencia de sesgo.

26



MATERIAL Y METODOQS

Para los estudios observacionales no aleatorizados, se utilizé la escala
Newcastle-Ottawa (60). Una puntuacion de mas de 6 estrellas indicaba un
bajo riesgo de sesgo, mientras que una puntuacion de 6 o0 menos se asociaba

a un alto riesgo de sesgo.

Cualquier desacuerdo se resolvio mediante discusion entre ambos revi-

sores hasta que se alcanzé un consenso.

7.7. Sintesis de datos

Para analizar y comparar las variables de resultado entre los distintos
estudios, los datos fueron agrupados segun el tipo de tratamiento: un grupo tra-
tado con acido hialurénico (Grupo AH), otro grupo para las inyecciones de PRF
(Grupo PRF) y un tercero para la combinacién de ambos (Grupo Mixto). Sin
embargo, dado que los periodos de seguimiento y de los parametros de medida
de papila interdental de los diferentes estudios incluidos fueron variables entre
ellos, se desestimo realizar un analisis ponderal de los resultados obtenidos.

Por este motivo, se optd por un analisis descriptivo de los datos dispo-

nibles del tratamiento tras las inyecciones.
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8. RESULTADOS

8.1. Seleccion de estudios. Flow chart

Se identificaron un total de 648 articulos a partir del proceso de busque-
da inicial en bases de datos electronicas: PubMed/MEDLINE (n = 328), Scopus
(n=105) , Web of Science (n= 166) y Cochrane (n=46). Adicionalmente, se ob-
tuvo 3 articulos mediante busqueda manual en listas de referencias y fuentes
secundarias.Después de eliminar los duplicados, se sometieron a cribado 522
articulos unicos. De estos, 490 fueron excluidos tras la evaluacion de titulos y
resumenes, resultando en 32. No se pudieron recuperar 11 articulos y 8 articu-
los fueron excluidos tras la lectura completa del texto. Los textos completos de
estos estudios fueron obtenidos y evaluados en profundidad segun los criterios
de inclusion y exclusion predefinidos. Finalmente, 13 articulos cumplieron con
los criterios de inclusion y fueron seleccionados para su analisis cualitativo den-
tro de esta revision sistematica.

Las razones detalladas de exclusién de estudios a texto completo se presentan
en la Tabla 4.
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Registros o citas eliminados antes
del cribado:

Registros duplicados (n= 126)

Registros o citas excluidas ( n = 490)
por :

» Titulo (n=424)

 Abstract (n=66 )

Publicaciones no recuperadas
(n=11)

Registros o citas identificadas
S desde Bases de datos (n= 648):
§ « Medline - PubMed (n=328)
E:E + SCOPUS (n= 105)
§ » Web of Science (n= 166)
» Cochrane (n= 46)
— * Busqueda manual (n=3)
)
Registros o citas cribados (n=522)
_g Publicaciones buscadas para su
« -
-] recuperacion (n=32)
5]
Publicaciones evaluadas para su
elegibilidad (n=21)
: . . .
:% Total de estudios incluidos en la
S Iy —
‘_;:’ revision (n= 13)

Publicaciones excluidas (n= 8):

- Se realizan procedimientos
quirurgicos durante el estudio
para tratar las troneras (n = 5)

- Evaluacién de la prevencion de la

aparicion de las troneras. (n=2)

- Numero de pacientes insuficiente
(n=1)

Figura. 1. Diagrama de flujo de busqueda y proceso de seleccion de titulos du-

rante la revision sistematica.
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Tabla 4. Articulos excluidos (y su razdn de exclusion) de la presente revision

sistematica

Autor y afio | Publicacion Criterios de exclusion
AhilaEy Contemporary Clinical Se realizan procedimientos
cols 2018 Dentistry quirurgicos durante el estudio
(35) para tratar las troneras

izol BS 'y Medical Science Monitor Se realizan procedimientos
cols 2019 quirurgicos durante el estudio
(36) para tratar las troneras

Raval YHy |Advances in human biology = Se realizan procedimientos
cols 2021 quirurgicos durante el estudio
(37) para tratar las troneras
Chekurthi S | Clinical advances in Se realizan procedimientos
y cols 2022 | periodontics quirurgicos durante el estudio
(38) para tratar las troneras
Manasa, Clinical Oral Investigations Evaluacion de la prevencion de
Budhany la aparicidon de las troneras
cols 2023

(39)

Alan, Raif y | Quintessence International Evaluacion de la prevencién de
cols 2023 la aparicidon de las troneras
(40)

Ebrahimi, Journal of Dentistry (Iran) Numero de pacientes
Reihaneh y insuficiente (n = 4)

cols 2023

(41)

Valli veluri S | Journal of Stomatology, Oral Se realizan procedimientos
y cols 2024 |and Maxillofacial Surgery quirurgicos durante el estudio

(42)

para tratar las troneras
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8.2. Analisis de las caracteristicas de los estudios revisados

Esta revision sistematica incluyé un total de 13 estudios clinicos (22-34)
publicados entre 2016 y 2024, que tratan sobre la regeneracion de las papilas
interdentales y su tratamiento. De estos, 9 fueron ensayos clinicos controlados
y aleatorizados (ECR) (22, 23, 27, 29, 30, 33, 31, 32, 34), de ellos, cuatro son
de simple ciego, uno de doble ciego y uno triple ciego. Cuatro estudios clinicos
prospectivos, sin aleatorizacién (24, 25, 26, 28). Para cada estudio, se recopila-
ron datos sobre: el tipo del estudio (ensayo clinico controlado, estudio prospec-
tivo), el sexo, el numero de participantes y de papilas tratadas, el producto
inyectado (tipo, volumen), el método de medicién (sonda, software, imagenes
3D), y la duracién del seguimiento (de 3 a 24 meses). El numero de partici-
pantes vario de 6 a 36 pacientes, con mas de 1000 papilas interdentales trata-
das entre los diferentes estudios.

De los 13 estudios incluidos, 7 evaluaron la efectividad del 4cido hialuré-
nico (AH) inyectado, comparandolo en algunos casos con un grupo control que
recibio inyecciones de solucion salina (22, 23). Los otros 6 restantes (29-34) se
centraron en los efectos del PRF inyectado solo (32-34), o en combinacion de
AH con PRGF, i-PRF o Alb-PRF (29-31).

Los protocolos de inyeccion variaron segun los materiales utilizados.
Para el acido hialurénico, se administraron geles inyectables, generalmente
entre 0,01 y 0,2 mL por papila, en una o varias sesiones espaciadas de 1 a 3
semanas. Algunos estudios exploraron el efecto combinado de AH con otros
biomateriales regenerativos, como el PRGF, el i-PRF o el Alb-PRF (29-31). Los
estudios sobre el PRF, como los de Soundarajan y cols. (2023) (32) y Adhikary
y cols. (2023) (34), utilizaron un protocolo estandarizado de extraccién de
sangre y centrifugacion para obtener i-PRF, el cual se inyectd directamente en
la papila, generalmente a 0,2 mL por sitio.

Para la medicion de los resultados, se utilizaron métodos numéricos es-
tandarizados, como fotografias clinicas calibradas con una sonda periodontal y
software especializado (ImagedJ, Digimizer, GIMP). Dos estudios introdujeron
herramientas de evaluacién tridimensional, que permitieron medidas volumétri-

cas mas precisas (27, 30). Los estudios centrados en el PRF midieron parame-
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tros como el grosor gingival y la anchura del tejido queratinizado con sondas
endodonticas calibradas.

El seguimiento de los pacientes vario entre 12 semanas y 24 meses,
siendo los estudios a corto plazo los mas comunes. Sin embargo, algunos es-
tudios, como el de Cankaya y cols. (2020) (26), propusieron un seguimiento a
largo plazo para evaluar la estabilidad de los efectos después del tratamiento.

Los resultados detallados se recogen en dos tablas: Una que incluye los
estudios sobre el AH (tabla 5) y otra sobre los estudios del PRF y combina-
ciones (tabla 6)
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8.3. Evaluacion de la calidad metodolégica y riesgo de sesgo

Entre los ensayos clinicos aleatorizados, se destacan por su alta calidad
metodoldgica los estudios de Abdelraouf y cols (2019) ( 22) , Bal y cols (2023) (
30) y Ozsagir y cols (2020) ( 33). Estos trabajos presentan una aleatorizacion
rigurosa, protocolos de intervencion estandarizados y resultados clinicamente
significativos a corto plazo, con un bajo riesgo de sesgo segun la escala de Co-
chrane.

Otros ECA como los de Ni J y cols (2021) ( 23), Faour y cols (2022) ( 31)
o Saberi y cols (2024) ( 29) se basan en una metodologia bien estructurada,
aunque presentan ciertas limitaciones: ausencia de doble ciego, falta de grupo
control o potencia estadistica insuficiente en algunos casos. Estas limitaciones
aumentan ligeramente el riesgo de sesgo, pero no invalidan los resultados ob-
tenidos.

Estudios mas recientes como los de Adhikary y cols (2023) ( 34) o Thaiz
da silva y cols (2023) ( 27) integran tecnologias digitales como el escaneo 3D
para la medicion de los resultados, lo que representa un avance importante. Sin
embargo, la falta de claridad en la aleatorizacion, el tamafio reducido de las
muestras y un seguimiento limitado disminuyen la calidad metodologica general
y aumentan el riesgo de sesgo.

En cuanto a los estudios observacionales no aleatorizados, evaluados
segun la escala de Newcastle-Ottawa adaptada para cohortes sin grupo
control, se incluyen los trabajos de Lee Yy cols (2016) ( 24) , Cankaya y cols
(2020) (26), Alhabashneh y cols (2021) ( 28) y Pitale y cols (2021) ( 25). Todos
estos estudios obtuvieron una puntuacion intermedia de 7 estrellas sobre 9 y
fueron considerados como de bajo riesgo de sesgo (superior a 6). Sus fortale-
zas comunes incluyen una buena representatividad de la cohorte, una exposi-
cion bien documentada y métodos objetivos para la medicion de resultados. No
obstante, la ausencia de grupo control limita el nivel de evidencia clinica.
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Los resultados completos de la evaluacion del riesgo de sesgo se resu-

men en las siguientes tablas :

Sequimi Descri
s c ient Cegamiento eth'm' pcion
enerar Ocultacién de egamiento evaluacion | "0V | selecti
secuencia la asignacion | Participantesy | 4o exclusio | Otros
aleatorizada (sesg0 personal resultados nes (sesg | sesgos
(sesgo seleccion) ( sesgo (sesgo (sesgo | g
seleccion) deteccion ) deteccion) deserci inform
6n) e)
Abdelraouf y
cols (2019)
(22)
Ozsagir y cols
(2020) ( 33)
NiJy cols.
(2021) ( 23) a
Faour y cols
(2022) (31) Q a
Da Silva y cols.
(2023) ( 27) Q Q ?
Bal y cols
(2023) ( 30)
Soundarajan y
cols (2023)
(32) [
Rajnandini
Adhikary y cols
(2023) ( 34) Q Q
Saberi y cols
(2024) ( 29) a

Tabla 7. Evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios aleatorizados segun la

escala de Cochrane.
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Com

pa-
Demos- rabi- Com- Sufi-
tracion | lidad . . | cient | Tasa
Representa- Seleccion Compro- no pre- (fac- parabi- | Medi- e de
tividad co- cohorte no bacién sencia tor lidad cion se- aban Tot
h exposi- - . (otros | resul- . al
orte expuesta -, variable | mas fac- tados gui- do-
cion interés im- ac a mien | nos
L tores)
al inciio | por- to
tante
)
Lee y cols 7
(2016)
(e % N IR B AR
Gankaya 7
y cols
(2020)
(26) Aq : Y | Yo || Y | Y| - | ¥
Alhaba- 7
shneh y
cols
(2021)
(o 3¢ R R R N
Pitale y 7
cols
(2021)
(2 ¥ N A AR SR A

Tabla 8. Evaluacion del riesgo de sesgo de los estudios observacionales no

aleatorizados segun la escala de Newcastle-Ottawa — estudios de cohortes sin

grupo control.
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8.4. Sintesis resultados

8.4.1 :Eficacia de las inyecciones de acido hialurénico (AH) en la regene-

racion de las papilas interdentales (Pl)

Los parametros medidos en los estudios incluidos comprendieron la altu-
ra de la papila (BTH), el ancho del triangulo negro (BTW), la superficie negra
(BTA), el ancho interproximal (IPW), y la distancia entre el punto de contacto y
la encia marginal (CP-GM). Ademas, se utilizaron varios indices como el por-
centaje de relleno interdental (CIPR) y el indice de regeneracién papilar (IPRR).

Todos los estudios incluidos (22-34) informaron resultados positivos en
cuanto a la restauracion estética de las papilas interdentales deficientes des-
pués de la inyeccion de AH. Un estudio (24) observé una mejora de la altura de
la papila de 0,71 mm y una reduccion de la superficie negra de 0,20 mm?, con
un indice de relleno de 92,5 %. Otro estudio (22) indicé una disminucion del 45
% de la superficie negra (SABT) después de 6 meses, mientras que otro estu-
dio (26) reporté una mejora progresiva de la superficie negra de 0,28 mm? a
0,06 mm? con un indice de relleno del 79 % después de 24 meses.

Otros estudios (23, 25) también documentaron una reduccién significati-
va de la altura de la papila, del ancho del triangulo negro y del ancho inter-
proximal (IPW), confirmando la eficacia rapida del tratamiento en los primeros
meses después de la inyeccion. Un estudio (27), utilizando un analisis 3D, en-
contré un aumento promedio de la altura de la papila de 0,41 mm y un indice
de relleno que oscilé entre el 30 % y el 58 % después de 3 meses, lo que su-
braya la eficacia de la inyeccion de AH en un periodo relativamente corto.

Los resultados detallados sobre la eficacia de la inyeccién de AH se pre-
sentan en la Tabla 9, que resume las principales medidas y mejoras observa-
das en los diferentes estudios.
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8.4.2 Efecto del PRF sobre el engrosamiento gingival y su influencia en la

eficacia del AH en la regeneracion de las papilas interdentales

Los estudios sobre el tratamiento de plasma rico en fibrina (PRF) han
mostrado un efecto globalmente positivo, utilizado solo o0 en combinacion con el
acido hialurénico (AH), sobre el engrosamiento gingival (GT). Un estudio (33)
reportd una elevacion del GT de 0,43 mm a 0,62 mm con el i-PRF solo, y hasta
0,66 mm con microneedling combinado con i-PRF, con una mejora del 65 %
frente al 44 % con i-PRF solo. Sin embargo, otro estudio observé resultados
similares, con un GT que aument6 de 0,46 a 0,62 mm con i-PRF y de 0,40 a
0,66 mm con la combinacién de microneedling e i-PRF (p = 0,04) (32).

Adhikary y cols. (2023) (34) también observaron un aumento del GT has-
ta 0,87 mm con microneedling e i-PRF, pero sin una diferencia significativa en
el ancho del tejido queratinizado (KTW). Faour y cols. (2022) (31) notaron un
aumento del GT de mas de 1 mm con AH e i-PRF, pero sin diferencias significa-
tivas entre AH solo y AH+i-PRF (p > 0,05), lo que sugiere que el AH solo tiene
resultados comparables a la adicion de i-PRF.

Un estudio (30) encontré que la combinacion de AH + PRGF fue mas
eficaz que el AH solo, reduciendo la superficie negra en un 77 % y el volumen
en un 91 %, frente a un 57 % y un 81 % para el AH solo (p < 0,05). Otro estudio
(29) mostré una reduccidn significativa de la superficie negra en ambos grupos
Alb-PRF y AH (66 % y 64 % respectivamente), sin diferencias significativas
entre los grupos (p > 0,05), sugiriendo que los efectos beneficiosos son simi-
lares.

Los resultados detallados sobre el efecto del PRF y su asociacion con AH en el
engrosamiento gingival se agrupan en la Tabla 10, que resume los efectos ob-

servados segun los diferentes estudios.
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8.4.3. Durabilidad del tratamiento con acido hialurénico

La durabilidad de los efectos de la inyeccién de AH ha sido estudiada en
varios estudios, con seguimientos que van de 3 a 24 meses. Tres estudios (22,
29, 30) evaluaron la eficacia del tratamiento a los 6 meses, observando resul-
tados estables y significativos. Un estudio longitudinal mostré que, durante un
periodo de 24 meses, (26) observaron una reduccion progresiva de la superfi-
cie negra interdental; sin embargo, otro estudio Ni J y cols. (2021) (23) senald
que, aunque la altura papilar aumento rapidamente después de la inyeccion, la
diferencia entre el grupo AH y el grupo control se atenu6 después de 12 meses.
A corto plazo, se observaron mejoras rapidas en varios estudios. Por ejemplo,
Da Silva y cols (2023) (27) encontraron un aumento promedio de la altura papi-
lar de 0,41 mm con un indice de relleno del 30 % al 58 % después de 3 meses.
Pitale y cols. (2021) (25) observaron una reduccion significativa de la altura pa-
pilar y del triangulo negro con resultados mantenidos hasta el final del segui-
miento a los 6 meses.

Los resultados detallados sobre la durabilidad del tratamiento con AH se

agrupan en las Tablas 9y 10.
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9. DISCUSION

La presente revision sistematica, basada en un analisis de 13 estudios
clinicos ( 22-34), plantea que el tratamiento con AH es eficaz tanto en términos
de regeneracion papilar como de mejora estética, presentando al mismo tiempo
una durabilidad terapéutica aceptable, y que el uso del PRF contribuye positi-
vamente al engrosamiento gingival en pacientes con fenotipo fino.

El objetivo principal de esta revision fue evaluar la eficacia de las inyec-
ciones de AH en la regeneracion de la papila interdental. De forma secundaria,
se investigaron también el impacto del PRF en el engrosamiento gingival en

fenotipos finos, asi como la durabilidad del tratamiento con AH

9.1: Eficacia de las inyecciones de acido hialurénico (AH) en la regenera-
cion de las papilas interdentales (PI)

En el presente trabajo hemos podido comprobar que el uso de AH ha
demostrado efectos positivos en la reconstruccion de las papilas interdentales,
siendo una técnica minimante invasiva y con resultados estéticos optimos y vi-
sibles en un corto periddo de tiempo. Mas alla de la simple reduccion de la su-
perficie del triangulo negro (Black Triangle Area - BTA), también se observa un
aumento de la altura tisular (BTH) e incluso, en algunos casos, el cierre com-
pleto del espacio interdental (27). Estos efectos aparecen generalmente desde
el primer mes y pueden estabilizarse hasta los 6 o incluso 24 meses en condi-

ciones optimas (26).

Sin embargo, es importante destacar que los resultados favorables re-
portados en la literatura no deben interpretarse como una eficacia universal del
tratamiento con AH. La respuesta clinica puede variar segun de varios parame-
tros anatomicos y morfoldgicos que influyen en la capacidad de la papila para
regenerarse o reformarse. Entre los factores determinantes, el fenotipo gingival
juega un papel central. Los pacientes con un fenotipo fino, caracterizado por
una mucosa delgada y translucida, parecen mostrar una mejor integracion del
AH y una respuesta mas estable a lo largo del tiempo. En cambio, en los feno-

tipos gruesos, la expansion volumétrica del gel puede estar parcialmente en-
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mascarada por la densidad tisular, y existe una mayor tendencia a la recidiva
papilar (23).

La morfologia dental y la forma de las coronas adyacentes también son decisi-
vas. Los dientes triangulares con puntos de contacto mas coronales se asocian
a espacios interdentales mas amplios, lo que complica la reconstruccion de la
papila. Esta observacion esta bien establecida en los trabajos de Tarnow y cols.
(1992) (43), que demostraron que la distancia entre el punto de contacto y la
cresta 6sea es uno de los mejores predictores de la presencia o ausencia de
papila interdental. Cuando esta distancia supera los 5 mm, la probabilidad de
restauracion espontanea de la papila cae significativamente por debajo del 50
%. Esta conclusién fue confirmada en el estudio de Cankaya y cols. (2020)
(26), que muestra que los mejores resultados se obtienen cuando la distancia
hueso-contacto es < 5 mm, una condicion indispensable para garantizar una
base bioldgica estable para la regeneracion tisular.

Ademas, la posicion del punto de contacto, si es demasiado apical o
esta desplazado lateralmente, puede alterar la orientacién de las fuerzas
mecanicas y afectar negativamente al llenado del triangulo negro. Lee y cols.
(2016) (34) observaron que los resultados eran menos predecibles en las zo-
nas donde los contactos interdentales eran demasiado estrechos o desalinea-
dos, particularmente en casos de ortodoncia anterior.

Todos estos elementos muestran que el acido hialurénico no puede utili-
zarse de la misma manera en todos los pacientes. Sino que debe considerarse
un tratamiento individualizado dependiendo del contexto clinico. Para que el
tratamiento sea eficaz, es fundamental evaluar con precision la forma dental, el
espesor gingival y la altura ésea interdental. Algunos autores incluso proponen
protocolos de ayuda a la decision, que permiten elegir el enfoque mas adecua-
do segun estos criterios: cirugia, tratamiento ortododntico, proétesis o inyeccion.
En este marco, el AH representa una opcion ideal para pacientes con triangulos
negros moderados, encias sanas y altas expectativas estéticas, especialmente
si prefieren evitar intervenciones quirurgicas (44, 29) .

Este enfoque personalizado lleva a cuestionarse sobre el lugar del acido
hialurénico frente a las técnicas quirurgicas tradicionales, que siguen siendo el

meétodo de referencia en los casos de recesiones papilares avanzadas.
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En el tratamiento de las troneras, las técnicas quirurgicas convencio-
nales como los injertos de tejido conectivo subepitelial, los colgajos coronales
avanzados han sido durante mucho tiempo la referencia terapéutica, especial-
mente para recesiones severas o combinadas. Estas intervenciones tienen
como obijetivo restaurar los contornos tisulares reposicionando quirdrgicamente
la encia o mediante el aporte de tejido injertado, a veces en combinacion con
biomateriales 0 membranas de regeneracion (45, 46). Sin embargo, estos pro-
cedimientos son invasivos, a menudo dolorosos en el postoperatorio, costosos,
y requieren una experticia quirdrgica avanzada. También implican un entorno
operatorio estéril, anestesia local de gran campo y una gestion rigurosa del
postoperatorio (47, 44). Otro obstaculo importante es la vascularizacion natu-
ralmente limitada de la papila interdental, que compromete la supervivencia de
los injertos en esta zona estrecha y poco irrigada. Diversos estudios han su-
brayado el caracter imprevisible de los resultados quirurgicos en esta region,
con una tasa de fracaso no desdefable, sobre todo en presencia de biotipos

gingivales gruesos o de soporte 6seo alterado (48, 49).

Frente a estas limitaciones, la inyeccion de acido hialurénico (AH)
emerge como una alternativa no quirurgica, minimamente invasiva y mejor tole-
rada, especialmente en los casos de recesiones papilares clase | o Il segun la
clasificacion de Nordland y Tarnow. En estas situaciones, donde la distancia
entre la cresta 6sea y el punto de contacto sigue siendo favorable (< 5 mm), el
AH permite un relleno volumétrico progresivo, una mejora en la altura de la pa-
pila y, en algunos casos, un cierre parcial o completo de la tronera (26, 27).

Desde el punto de vista practico, las ventajas del AH son numerosas:
reduccién del tiempo operatorio, ausencia de dolor significativo, sin necesidad
de cirugia o sutura, y recuperacion casi inmediata, lo que facilita su integracién
en la practica clinica diaria. Como senalan Alleithy y cols. (2024) (50), este en-
foque responde no solo a las expectativas estéticas de los pacientes, sino tam-
bién a las limitaciones de los profesionales, gracias a su simplicidad de aplica-

cion, bajo costo y excelente perfil de tolerancia.
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También es importante destacar que el AH puede utilizarse como com-
plemento a una estrategia quirurgica o protésica, como parte de un plan de tra-
tamiento integral, especialmente en casos postortodénticos o tras la colocacion
de implantes en la zona anterior (51, 52). Asi, mas que sustituir a la cirugia, el
AH representa una solucion intermedia, mas flexible, accesible y adaptada a
pacientes que rechazan una intervencion quirurgica o presentan contraindica-

ciones médicas para un procedimiento invasivo.

9.2. Evaluacion del impacto del PRF en el engrosamiento gingival en feno-

tipos finos

El fenotipo gingival fino se caracteriza por un escaso espesor tisular y
una mayor predisposicion a la recesion gingival. El uso de inyecciones de PRF
(plasma rico en fibrina) tiene como objetivo reforzar el grosor gingival (GT) y
mejorar la estabilidad periodontal. Los estudios incluidos en esta revision coin-
ciden en la eficacia significativa del PRF inyectable (i-PRF) para aumentar el
grosor gingival, especialmente cuando se combina con técnicas complementa-
rias como el microneedling (MN). El microneedling es una técnica de estimula-
cion mecanica que consiste en perforar ligeramente los tejidos gingivales me-
diante microagujas, con el fin de favorecer la liberacién endégena de factores
de crecimiento y mejorar la eficacia de biomateriales regenerativos como el
PRF (33).

Los estudios clinicos recientes destacan una mejora clara y medible del
grosor gingival tras el tratamiento con i-PRF. Los trabajos de Soundarajan y
cols. (2023) ( 32) , Adhikary y cols. (2023) (34) y Ozsagir y cols. (2020) (33) in-
forman de ganancias tisulares significativas, comprendidas entre 0,62 mm y
0,87 mm, especialmente cuando el i-PRF se utiliza en combinacion con micro-
needling. Estas cifras reflejan una respuesta tisular favorable, obtenida sin ne-
cesidad de injertos quirurgicos.

Esta eficacia también ha sido confirmada por el analisis sistematico de
Idris y cols. (2024), que agrupa varios ensayos clinicos controlados y aleatori-

zados. Segun sus conclusiones, el grosor gingival aumenta a partir de la cuarta
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semana postratamiento, con estabilidad de los resultados hasta los seis meses,

lo que indica un efecto duradero (53).

El modo de accién del PRF se basa en la liberacion progresiva de fac-
tores de crecimiento como VEGF, PDGF y TGF-. Estas sustancias naturales
estimulan la actividad de las células responsables de la formacion del tejido
gingival, favorecen la formacion de nuevos vasos sanguineos y contribuyen a
mejorar la estructura y calidad del tejido conectivo. Por tanto, el PRF no se limi-
ta a aumentar el volumen tisular de forma pasiva: activa un verdadero proceso
biolégico de regeneracion, adaptado a las necesidades especificas de los pa-
cientes con fenotipo fino. Esta accion enddégena y progresiva explica en gran
parte la estabilidad y calidad de los tejidos obtenidos, en comparacion con los
agentes de relleno puramente mecanicos.

En el tratamiento del fenotipo gingival fino existen diversas opciones te-
rapéuticas, desde técnicas quirurgicas hasta enfoques no invasivos. El uso del
PRF inyectable (i-PRF) se destaca precisamente por su capacidad para combi-

nar eficacia regenerativa con simplicidad de aplicacion.

La utilizacion del PRF inyectable asociado al microneedling se ha pro-
puesto como una alternativa menos invasiva a los enfoques quirurgicos. El es-
tudio de Lele y Dodwad (2023) demostrd que la combinacion i-PRF + MN per-
mite ganancias en el grosor gingival comparables a las obtenidas con injertos,
al tiempo que reduce significativamente el dolor postoperatorio, las complica-
ciones y el tiempo de recuperacion. Ademas, la ausencia de necesidad de sitio
donante o anestesia profunda convierte al PRF en una opcién terapéutica es-
pecialmente adecuada para pacientes ansiosos o fragiles, y en una herramien-
ta facilmente integrable en la practica clinica general (54).

Por otro lado, si se compara esta técnica con la inyeccion de AH, sus
mecanismos de accién son distintos. El AH actua principalmente como agente
de relleno volumétrico, aumentando temporalmente el espesor de los tejidos
gracias a su capacidad de retencion hidrica. Sin embargo, su efecto es esen-
cialmente mecanico y transitorio. En cambio, el PRF inyectable ofrece una ac-

cion biolégica mas completa y duradera. Esta diferencia queda bien ilustrada
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por los trabajos de Dayoub y Faour (2022), quienes compararon directamente
el i-PRF y el AH. Observaron que el grosor tisular era significativamente mas
estable en el tiempo en el grupo PRF, y que la calidad del tejido regenerado
(resiliencia, vascularizacién, flexibilidad) era superior (55).

Esta superioridad biolégica también ha sido confirmada en la revision de
Zurek y cols. (2024) (56) , que concluye que el PRF estd mejor indicado en fe-
notipos finos, no solo para aumentar el volumen, sino también para estimular
una verdadera neoformacion tisular, garantizando una mejor integracion funcio-
nal y estética.

Sin embargo, una de las lineas mas prometedoras es la combinacion de
PRF con acido hialurénico (AH). Este enfoque permite aprovechar la sinergia
entre la volumizacién inmediata del AH y el efecto regenerativo progresivo del
PRF. Un estudio incluido en nuestro trabajo muestra que la asociacion PRGF +
AH mejora significativamente el volumen y la calidad del tejido gingival, con un
efecto mas estable que el AH solo (29). De manera similar, Bal y cols. (2023)
(30) observaron que el Alb-PRF combinado con AH mejora la resistencia

mecanica y la organizacion histologica del tejido en pacientes con biotipo fino.

Comparadas con terapias que utilizan solo AH o solo PRF, estas aproxi-
maciones combinadas permiten superar las limitaciones de cada agente por
separado. El AH, aunque rapido y facil de aplicar, se reabsorbe progresiva-
mente y no induce una verdadera regeneracion celular. EI PRF, en cambio,
tiene un efecto inductivo pero requiere varias semanas para mostrar resultados
visibles. Su combinacion permite entonces obtener una respuesta clinica rapida
pero duradera, que satisface tanto las exigencias estéticas inmediatas como las

necesidades bioldgicas a largo plazo.

Desde el punto de vista del profesional, estos protocolos combinados
son técnicamente accesibles: la preparacién del PRF autélogo esta bien esta-
blecida en consulta, mientras que el AH es ampliamente utilizado en medicina
Estética y Odontologia. La introduccion del microneedling, por su parte, re-

quiere una formacion minima y puede realizarse con dispositivos de bajo coste.
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Este tipo de tratamiento es, por tanto, apto para la practica diaria, incluso en

clinicas generales.

9.3 Durabilidad del acido hialurénico (AH) en el tratamiento de las pérdi-

das papilares

La durabilidad del acido hialurénico (AH) inyectable en la regeneracién
de las papilas interdentales ha sido analizada en diversos ensayos clinicos, con
periodos de seguimiento que oscilan entre los 3 y los 24 meses. En general, los
resultados muestran una mejora rapida y visible del relleno papilar en las pri-
meras semanas tras la inyeccion, con un pico de eficacia generalmente entre el

primer y el tercer mes.

A corto plazo, los resultados son alentadores. En el estudio de Da Silva 'y
cols. (2023) (27), la tasa de reconstruccion papilar alcanz6 entre el 30 % y el 58
% desde el tercer mes, segun la localizacién y el tipo de papila tratada. Pitale y
cols. (2021) (25) también observaron una reduccién significativa del triangulo
negro mantenida hasta los seis meses, lo que confirma la estabilidad del volu-
men a medio plazo.

El unico estudio longitudinal, realizado por Cankaya y cols. (2020) (26),
propone un seguimiento a largo plazo de 24 meses, en el cual se reporta una
estabilidad progresiva del resultado, con una tasa de relleno que alcanza el 79
% a los dos anos, lo que indica un efecto potencialmente duradero en condi-
ciones Optimas de tratamiento y mantenimiento.

En la literatura reciente, varios autores confirman la estabilidad del efec-
to del AH hasta los 6 0 12 meses. Souza Faloni y cols. (2021) (57) reportan una
mejora mantenida en el 88 % de los casos entre los 6 y 12 meses, con una
disminucién ligera pero progresiva después del primer afio. De igual manera,
Akbari y cols. (2023) (58) confirman la eficacia mas alla de los seis meses,
pero subrayan la necesidad de protocolos de reinyeccién después de los nueve
meses para prolongar los beneficios. Por otro lado, un estudio sefiala una ate-

nuacién del efecto papilar tras los 12 meses, especialmente en pacientes con
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biotipo gingival grueso o con baja vascularizacion tisular. Estas diferencias po-
nen de manifiesto la influencia de los factores anatémicos en la longevidad del
tratamiento.

Estos datos destacan que el AH inyectable es eficaz a corto y medio pla-
z0, Yy que puede satisfacer las expectativas estéticas inmediatas de los pa-
cientes. Sin embargo, su eficacia esta condicionada por la calidad del tejido, la
frecuencia de las inyecciones y la rigurosidad del mantenimiento periodontal. El
AH puede integrarse dentro de planes de tratamiento estético enfocados o
como solucion no quirurgica complementaria, pero su sostenibilidad sigue sien-

do limitada sin un mantenimiento regular.

Desde un punto de vista organizativo, estos tratamientos requieren un
protocolo de seguimiento claro, que a menudo incluye reinyecciones cada 6 a 9
meses, segun las indicaciones clinicas y las expectativas del paciente (51).
Esto puede representar un inconveniente tanto para algunos pacientes como
para los profesionales.

Las nuevas orientaciones terapéuticas tienden a reforzar la durabilidad
del tratamiento con AH mediante su asociacion con agentes inductores de re-
generacion tisular, como el PRF (plasma rico en fibrina). El estudio de Bal y
cols. (2023) (30) muestra que la combinacion AH + PRGF proporciona un au-
mento de volumen mas rapido y estable desde la sexta semana. Saberi y cols
(2024) (29) también informan de una reduccion duradera del triangulo negro

con la combinacion Alb-PRF + AH, mantenida mas alla de los seis meses.
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9.4 Limitaciones del estudio, perspectivas futuras y lineas de investiga-

cion

Aunque esta revision sistematica ofrece una visién integral sobre los
efectos clinicos del acido hialurénico (AH) y del plasma rico en fibrina (PRF) en
el tratamiento de las pérdidas papilares interdentales y en el engrosamiento
gingival, es necesario destacar varias limitaciones. La principal dificultad radica
en la gran heterogeneidad de los protocolos utilizados en los estudios incluidos.
Las variaciones abarcan el volumen y frecuencia de las inyecciones, las formu-
laciones del AH (grado de reticulacion, viscosidad, concentracion), el tipo de
PRF empleado (convencional, PRGF, Alb-PRF) y las técnicas complementarias
como el microneedling. Esta diversidad impide una comparacién rigurosa de los

resultados y dificulta la realizacién de un metaanalisis cuantitativo fiable.

Ademas, la mayoria de los estudios disponibles se basan en muestras
pequefias, a menudo con menos de 30 pacientes, y sin grupo control, lo que
limita la potencia estadistica e incrementa el riesgo de sesgos. Estos trabajos
suelen tener un seguimiento a corto o medio plazo, rara vez superior a seis
meses. Solo el trabajo de Cankaya y cols. (2020) (26) ofrece una evaluacién a
24 meses, lo que sigue siendo una excepcidon. Esta duracién limitada impide
sacar conclusiones sélidas sobre la verdadera durabilidad de los tratamientos,

especialmente en los protocolos combinados de AH + PRF.

Se suma a esto una falta de uniformidad en las herramientas de medi-
cion de eficacia. Algunos estudios utilizan métodos subjetivos como sondas
manuales o indices visuales, mientras que otros adoptan métodos mas preci-
sos, como escaneres intraorales 3D o imagenes digitales (24, 25). Esta dispari-
dad metodoldgica afecta a la armonizacion de los datos y a la reproducibilidad

clinica de los resultados.
A pesar del interés cada vez mayor por los enfoques no quirurgicos

como el AH y el PRF en la restauracion papilar, esta revision destaca la urgente

necesidad de desarrollar protocolos homogéneos, estandarizados y validados a
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largo plazo. Solo esta rigurosidad metodoldgica permitira convertir estas solu-
ciones innovadoras en verdaderos estandares terapéuticos basados en eviden-

cia.

Dentro de esta dinamica, las perspectivas de investigacion son multiples
y abren el camino hacia una regeneracion papilar mas personalizada y biolégi-
camente activa. Una de las lineas mas prometedoras radica en los protocolos
combinados que integran acido hialurénico con factores de crecimiento autélo-
gos como PRGF o Alb-PRF, con el fin de prolongar el efecto estético y reforzar

la regeneracion tisular profunda.

Ademas, investigaciones recientes en medicina regenerativa sugieren
que la inyeccion de células madre mesenquimales o fibroblastos autélogos po-
dria representar una nueva via terapéutica para tratar no solo el volumen, sino
también la funcionalidad del tejido (59). La integracion de tecnologias digitales
como las impresiones 3D, la modelizacion volumétrica o la medicion asistida
por inteligencia artificial, también permitira objetivar los resultados clinicos y
personalizar los planes de tratamiento (27). Finalmente, los estudios futuros
deberan incluir criterios ampliados, como la calidad de vida percibida, la estabi-
lidad a largo plazo y datos histologicos, con el objetivo de consolidar la eficacia
clinica de estos tratamientos dentro de una medicina estética basada en la evi-

dencia.
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10. CONCLUSIONES

nclusién principal
1. El tratamiento con acido hialurénico (AH) demuestra una eficacia clinica si-
gnificativa en la regeneracién de la papila interdental, con reduccion visible de
las troneras, aumento de la altura tisular y mejoras estéticas tempranas,

confirmando asi su utilidad como técnica no quirdrgica minimamente invasiva.

Conclusiones secundarias

2. El uso de fibrina rica en plaquetas inyectable (i-PRF), especialmente en pa-
cientes con fenotipo gingival fino, muestra una mejora significativa en el engro-
samiento tisular, siendo mas notable cuando se combina con técnicas como el

microneedling.
3. La durabilidad del tratamiento con AH resulta clinicamente aceptable a corto
y medio plazo (6—12 meses). La combinacién de AH con i-PRF refuerza la es-

tabilidad y la durabilidad de los resultados.

4. Se precisan mas estudios que analicen los beneficios del AH, del PRF y am-

bos combinados a largo plazo.
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Tabla 2: Resumen de las busquedas de cada una de las bases de da-
tos consultadas.

Base de
datos

Busqueda

Numeros
de articu-
los

Fecha

Pubmed

("gingival black triangle"[Title/Abstract] OR "interden-
tal papilla"[Title/Abstract] OR "dental papilla"[MeSH
Terms] OR "gingival embrasures"[Title/Abstract] OR
"gingiva"[MeSH Terms]) AND ("hyaluronic acid"[Title/
Abstract] OR "hyaluronic acid gel"[Title/Abstract] OR
"ha injection"[Title/Abstract] OR "hyaluronic
acid"[MeSH Terms] OR ("blood platelets"[Title/Abs-
tract] OR "blood platelets"[MeSH Terms] OR "platelet
rich fibrin"[Title/Abstract] OR "platelet rich
plasma"[Title/Abstract] OR "regenerative
medicine"[MeSH Terms])

328

19/12/24

SCOPUS

( TITLE-ABS-KEY ( "gingival black triangle" OR "in-
terdental papilla" OR "dental papilla" OR "gingival
embrasure"” ) AND TITLE-ABS-KEY ( "Hyaluronic
acid" OR "hyaluronic acid gel" OR "has injection" OR
"blood platelets" OR "platelet-rich fibrin" OR "platelet-
rich plasma" OR "Platelet-Rich Fibrin" OR "regenera-
tive medicine" ) )

105

19/12/24

Web of
science

TS=(gingival black triangle OR interdental papilla OR
dental papilla OR gingival embrasure) AND TS=(Hya-
luronic acid OR hyaluronic acid gel OR ha injection
OR blood platelets OR platelet-rich fibrin OR plate-
let-rich plasma OR Fibrin, Platelet-Rich OR regene-

rative medicine)

166

19/12/24

Cochrane
Library
Database

"gingival black triangle" OR "interdental papilla" OR
"dental papilla" OR "gingival embrasure" in Title Abs-
tract Keyword AND "Hyaluronic acid" OR "hyaluronic
acid gel" OR "has injection" OR "blood platelets" OR
"platelet-rich fibrin" OR "platelet-rich plasma" OR
"Platelet-Rich Fibrin" OR "regenerative medicine" in
Title Abstract Keyword

46

19/12/24
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Tabla 3.Guia PRISMA 2020

Location
Section —ltem oo ckiist item G
and Topic # item is
reported

TITLE
Title 1 | Identify the report as a systematic review. Portada
ABSTRACT
Abstract 2 | See the PRISMA 2020 for Abstracts checklist. 1
INTRODUCTION
Rationale 3 | Describe the rationale for the review in the context of existing know- | P9

ledge.
Objectives 4 | Provide an explicit statement of the objective(s) or question(s) the P21

review addresses.
METHODS
Eligibility 5 | Specify the inclusion and exclusion criteria for the review and how p23
criteria studies were grouped for the syntheses.
Information 6 | Specify all databases, registers, websites, organisations, reference | P24
sources lists and other sources searched or consulted to identify studies.

Specify the date when each source was last searched or consulted.
Search 7 | Present the full search strategies for all databases, registers and p25
strategy websites, including any filters and limits used.
Selection 8 | Specify the methods used to decide whether a study met the inclu- P26
process sion criteria of the review, including how many reviewers screened

each record and each report retrieved, whether they worked inde-

pendently, and if applicable, details of automation tools used in the

process.
Data col- 9 | Specify the methods used to collect data from reports, including how | P26
lection pro- many reviewers collected data from each report, whether they wor-
cess ked independently, any processes for obtaining or confirming data

from study investigators, and if applicable, details of automation

tools used in the process.
Data items 10a | List and define all outcomes for which data were sought. Specify P25-26

whether all results that were compatible with each outcome domain

in each study were sought (e.g. for all measures, time points, ana-

lyses), and if not, the methods used to decide which results to col-

lect.

10b | List and define all other variables for which data were sought (e.g. P24-25

participant and intervention characteristics, funding sources). Des-

cribe any assumptions made about any missing or unclear informa-

tion.
Study risk 11 | Specify the methods used to assess risk of bias in the included stu- | p25-26
of bias as- dies, including details of the tool(s) used, how many reviewers as-
sessment sessed each study and whether they worked independently, and if

applicable, details of automation tools used in the process.
Effect mea- 12 | Specify for each outcome the effect measure(s) (e.g. risk ratio, p26
sures mean difference) used in the synthesis or presentation of results.
Synthesis 13a | Describe the processes used to decide which studies were eligible P25-27
methods for each synthesis (e.g. tabulating the study intervention characteris-

tics and comparing against the planned groups for each synthesis

(item #5)).
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Section

and Topic

Item

#

Checklist item

Location
where
item is
reported

13b | Describe any methods required to prepare the data for presentation
or synthesis, such as handling of missing summary statistics, or
data conversions.
13c | Describe any methods used to tabulate or visually display results of | p25-p27
individual studies and syntheses.
13d | Describe any methods used to synthesize results and provide a p25-p27
rationale for the choice(s). If meta-analysis was performed, describe
the model(s), method(s) to identify the presence and extent of statis-
tical heterogeneity, and software package(s) used.
13e | Describe any methods used to explore possible causes of hetero-
geneity among study results (e.g. subgroup analysis, meta-regres-
sion).
13f | Describe any sensitivity analyses conducted to assess robustness
of the synthesized results.
Reporting 14 | Describe any methods used to assess risk of bias due to missing
bias as- results in a synthesis (arising from reporting biases).
sessment
Certainty 15 | Describe any methods used to assess certainty (or confidence) in
assess- the body of evidence for an outcome.
ment
RESULTS
Study se- 16a | Describe the results of the search and selection process, from the P 29 -30
lection number of records identified in the search to the number of studies
included in the review, ideally using a flow diagram.
16b | Cite studies that might appear to meet the inclusion criteria, but P31
which were excluded, and explain why they were excluded.
Study cha- 17 | Cite each included study and present its characteristics. P32
racteristics
Risk of bias 18 | Present assessments of risk of bias for each included study. P36-38
in studies
Results of 19 | For all outcomes, present, for each study: (a) summary statistics for | P 40,42
individual each group (where appropriate) and (b) an effect estimate and its
studies precision (e.g. confidence/credible interval), ideally using structured
tables or plots.
Results of 20a | For each synthesis, briefly summarise the characteristics and risk of | p39
syntheses bias among contributing studies.
20b | Present results of all statistical syntheses conducted. If meta-analy- | P39-43
sis was done, present for each the summary estimate and its preci-
sion (e.g. confidence/credible interval) and measures of statistical
heterogeneity. If comparing groups, describe the direction of the
effect.
20c | Present results of all investigations of possible causes of heteroge-
neity among study results.
20d | Present results of all sensitivity analyses conducted to assess the
robustness of the synthesized results.
Reporting 21 | Present assessments of risk of bias due to missing results (arising
biases from reporting biases) for each synthesis assessed.
Certainty of 22 | Present assessments of certainty (or confidence) in the body of evi-
evidence dence for each outcome assessed.
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Location
Section — ltem o yiist item Lo
and Topic # item is
reported
DISCUSSION
Discussion 23a | Provide a general interpretation of the results in the context of other | p45-52
evidence.
23b | Discuss any limitations of the evidence included in the review. p53-54
23c | Discuss any limitations of the review processes used. p53-54
23d | Discuss implications of the results for practice, policy, and future p53-54
research.
OTHER INFORMATION
Registra- 24a | Provide registration information for the review, including register
tion and name and registration number, or state that the review was not re-
protocol gistered.
24b | Indicate where the review protocol can be accessed, or state that a
protocol was not prepared.
24c | Describe and explain any amendments to information provided at
registration or in the protocol.
Support 25 | Describe sources of financial or non-financial support for the review,
and the role of the funders or sponsors in the review.
Competing 26 | Declare any competing interests of review authors.
interests
Availability 27 | Report which of the following are publicly available and where they
of data, can be found: template data collection forms; data extracted from
code and included studies; data used for all analyses; analytic code; any other
other mate- materials used in the review.
rials
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Declaracion detallada de uso de IA

En la élaboration del presente trabajo, se ha recurrido a herramientas de
inteligencia artificial para guiar el procedimiento metodolégico, concretamente
ChatGPT4o0

- Herramienta : Chat GPT 4o

- Funciones : apoyo en la traduccién de contenidos del francés/ingles al es-

pafnol. También en correccion de gramatica, sintaxis y ortografia.

- Prompts utilizados: « Corrige la gramatica y la ortografia de este texto en es-

pafnol », « Traduce este texto del francés al espafiol »
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ANEXOS

RESUMEN

Introduccioén:La regeneracion de las papilas interdentales (Pl) representa un
reto clinico relevante, tanto por su impacto estético como funcional. Aunque
tradicionalmente se han utilizado técnicas quirurgicas invasivas, en la ultima
década han emergido alternativas minimamente invasivas como las inyec-
ciones de acido hialurénico (AH) y plasma rico en fibrina (PRF). Este trabajo
evalua la eficacia clinica de ambas técnicas inyectables en la reconstruccién
papilar, con especial atencidén a su durabilidad y su impacto en pacientes con

fenotipo gingival fino.

Material y método: Se realizé una busqueda electrénica en las bases de datos
PubMed, Scopus, Web of Science y Cochrane. Se incluyeron ensayos clinicos
aleatorizados y estudios prospectivos que evaluaban el uso de AH y PRF en la

regeneracion de la PI.

Resultados: Se seleccionaron 13 estudios para el analisis cualitativo. Las
inyecciones de AH demostraron mejoras significativas en la altura de la papila 'y
una reduccién del area del triangulo negro, con tasas de relleno del 30-58 %
en 3 meses y hasta un 79 % a los 24 meses en algunos estudios longitudi-
nales. El i-PRF, especialmente en combinacién con microneedling, mostré un
aumento tisular de hasta 0,87 mm, particularmente efectivo en fenotipos gingi-
vales finos. Las terapias combinadas (AH + PRF) ofrecieron una mayor estabi-
lidad del volumen y una regeneracion tisular mas funcional. Se reporté una

buena tolerancia, sin complicaciones relevantes.

Conclusién: La inyeccion de AH representa una alternativa estética, segura y
eficaz para la regeneracién papilar en casos moderados. ElI PRF, por su parte,
promueve un engrosamiento tisular biolégicamente activo, especialmente en
pacientes con fenotipo fino. Las terapias combinadas emergen como estrate-
gias prometedoras, aunque se requieren estudios con mayor tamafio muestral
y seguimiento prolongado para consolidar estos enfoques como protocolos cli-

nicos estandarizados.

73



ANEXOS

Introduccién

La papila interdental (Pl) desempefia un papel fundamental tanto en la estética
dental como en la proteccién periodontal. Su pérdida, clinicamente manifestada
como tridngulos negros (espacios gingivales interdentales), afecta negativa-
mente la armonia de la sonrisa y puede conllevar acumulacién de alimentos,
dificultades fonéticas y retos en el mantenimiento de una correcta higiene oral
(1). Estos defectos, especialmente en el sector anterior, generan a menudo in-
comodidad psicoldgica. Estudios subrayan la importancia estética de la Pl y su
impacto en la confianza del paciente (2). La etiologia de la pérdida papilar es
multifactorial e involucra enfermedad periodontal, alteracion de los puntos de
contacto, morfologia dental triangular y biotipo gingival fino. Aunque las técni-
cas tradicionales se basan en enfoques quirurgicos como los injertos de tejido
conectivo o los colgajos avanzados, estos tratamientos siguen siendo invasi-
vos, técnicamente complejos y no siempre bien tolerados por los pacientes (3).
En respuesta a estas limitaciones, han ganado popularidad métodos minima-
mente invasivos, como las inyecciones de acido hialurénico (AH) y de fibrina
rica en plaquetas (PRF). EI AH ofrece un efecto de voluminizacién inmediato
debido a sus propiedades hidrofilicas y viscoelasticas, mientras que el PRF
actua biolégicamente mediante la liberacién lenta de factores de crecimiento
que estimulan la regeneracion tisular. (4-6)

Entonces, la regeneracion de la Pl mediante técnicas minimamente invasivas
surge como una alternativa viable a la cirugia tradicional, ofreciendo soluciones
mas accesibles y menos agresivas que mejoran tanto la salud oral como la ca-
lidad de vida del paciente. Este estudio evalua su integracién dentro de un en-
foque terapéutico innovador y orientado al bienestar. El objetivo de la presente
revision fue revisar sistematicamente la siguiente pregunta : En los pacientes
con troneras gingivales, 4, Es el tratamiento con inyecciones de AH tan eficaz
como la inyecciones de PRF para la regeneraciéon y engrosamiento gingival ?
Para ello se evaluaron, en primer lugar, la eficacia de las inyecciones de AH en
la regeneracion de la Pl. En segundo lugar, el impacto del PRF en el engrosa-

miento gingival y la durabilidad del tratamiento con AH.
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Material y métodos
La presente revision sistematica se llevd a cabo siguiendo la declaracién de la

Guia PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-
Analyses) (7).

- Pregunta PICO:

El formato de la pregunta se establecié de acuerdo con la pregunta estructura-
da PICO: P (poblacidn): Pacientes con troneras gingivales, | (intervencion):
tratamiento con inyecciones de AH, C (comparacion): inyecciones de PRF , O
(resultados): regeneracion y engrosamiento gingival :

o O1: Eficacia de las inyecciones de AH en la regeneracion de la PI.
o 0O2: Impacto del PRF en el engrosamiento gingival

o O3: Durabilidad del tratamiento con AH.

- Criterios de elegibilidad:
Los criterios de inclusion fueron:
Tipo de estudio: Ensayos clinicos aleatorizados (ECA), ensayos clinicos no

aleatorizados y estudios de cohortes prospectivas.

Poblacion de estudio: Pacientes adultos de = 18 afos. Pacientes con pérdida
de la papila interdental horizontal o vertical. Numero de pacientes (n) =5
Intervenciones: Tratamientos con inyecciones de AH o PRF. Seguimiento mi-
nimo de 4 meses después de las inyecciones de AH o PRF

* Tipo de Variables de Resultados: Estudios que proporcionaran datos relacio-
nados con aumento de la papila interdental en mm mediante uso del AH. Y
como variables secundarias: Aumento de la Pl con PRF en mm y duracion del
tratamiento con AH (en meses) y duracion del tratamiento con PRF (en meses).
Los criterios de exclusién fueron: las revisiones sistematicas y metaanalisis, es-
tudios retrospectivos y series de casos clinicos; los trabajos que abordaran la
papila interdental mediante tratamientos quirurgicos; estudios sobre técnicas
experimentales no validadas; estudios centrados en el aumento de la papila
posterior a la colocacion de un implante dental y estudios en pacientes inmuno-
comprometidos o polimedicados. También se descartaron estudios basados en
datos bioquimicos y aquellos que evaluaban los efectos del tratamiento desde

una perspectiva puramente bioldgica.
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- Fuentes de informacién y estrategia de la busqueda de datos

Se llevé a cabo una busqueda automatizada en cuatros importantes
bases de datos ( Medline-PubMed (United States National Library of Medicine),
Web of Science, Scopus y Cochrane) con la siguientes palabras clave : « gingi-
val black triangle », « interdental papilla », « dental papilla », « gingival embra-
sure », « Hyaluronic acid », « hyaluronic acid gel », « ha injection », « blood
platelets », « platelet-rich fibrin » , « platelet-rich plasma », « Fibrin, Platelet-
Rich » , « regenerative medicine », « papilla regeneration » , « papilla recons-
trucion », « papilla augmentation ». Estas palabras clave se combinaron utili-
zando los operadores booleanos AND, OR y NOT, asi como con términos
controlados (“MeSH” para PubMed), con el objetivo de obtener los resultados
de busqueda mas relevantes y exhaustivos posibles. Para ampliar el alcance
de la investigacion y asegurar la inclusion de todos los estudios pertinentes, se
completo la estrategia con una busqueda manual de los articulos citados en las

bibliografias de los estudios seleccionados.

- Proceso de seleccion de los estudios

Los estudios fueron seleccionados por dos revisores (AM, MCL) que realizaron
la busqueda de forma independiente. En primer lugar, se eliminaron todos los
estudios que se encontraron duplicados en las distintas bases de datos. Poste-
riormente, se evaluod la elegibilidad de los titulos y abstracts de todos los estu-
dios identificados. Durante esta fase, todos aquellos articulos que no re-
spondian a los objetivos del estudio fueron descartados. Finalmente, se realizé
una lectura en profundidad del texto completo de todos los estudios seleccio-
nados y se aplicaron los criterios de inclusién y exclusiéon establecidos.

- Extraccién de datos

Aquellos estudios que fueron finalmente incluidos, se extrajo la siguiente infor-
macion y se dispuso en tablas: autores y afio de publicacion, tipo de estudio
(Ensayos clinicos aleatorizados (ECA), ensayos clinicos no aleatorizados y es-
tudios de cohortes prospectivas), numero de pacientes, sexo, numero de defec-
tos papilares, intervencion (inyecciones de HA o PRF), volumen de inyeccion

(ml), presencia de un grupo de control, evaluacion de los resultados del trata-
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miento (aumento de la papila interdental o disminucion de la tronera en mm o
mm? 0 % respecto a la medicion de base, diferencia del grupo control, segui-
miento (en meses), y duracion del efecto del tratamiento tras las inyecciones

(en meses).

-Valoracion de la calidad

La evaluaciéon del riesgo de sesgo fue realizada de forma independiente por
dos revisores (AM, MLC) con el objetivo de analizar la calidad metodoldgica de
los estudios incluidos. Para los ensayos clinicos aleatorizados, se aplicé la guia
Cochrane 5.1.0. Los estudios se clasificaron como de “bajo riesgo de sesgo”
cuando cumplian todos los criterios, “alto riesgo de sesgo” si presentaban uno
0 mas criterios no cumplidos, lo cual podria comprometer la fiabilidad de los re-
sultados, y “riesgo de sesgo incierto” cuando la informacion era insuficiente.
Para los estudios observacionales no aleatorizados, se utilizé la escala de
Newcastle-Ottawa, considerando un “bajo riesgo de sesgo” cuando la puntua-
cion superaba las 6 estrellas, y “alto riesgo de sesgo” cuando era igual o infe-
rior a 6. Cualquier desacuerdo se resolvié mediante discusion entre ambos re-

visores hasta que se alcanzé un consenso.

- Sintesis de datos

Para analizar y comparar las variables de resultado entre los distintos estudios,
los datos fueron agrupados segun el tipo de tratamiento: un grupo tratado con
acido hialurénico (Grupo AH), otro grupo para las inyecciones de PRF (Grupo
PRF) y un tercero para la combinacion de ambos (Grupo Mixto). Sin embargo,
dado que los periodos de seguimiento de los diferentes estudios incluidos fue-
ron variables entre ellos, se desestimo realizar un analisis ponderal de los re-
sultados obtenidos. Por este motivo, se optd por un analisis descriptivo de los

datos disponibles del tratamiento tras las inyecciones.

Resultados:

- Seleccidén de estudios:

Se identificaron un total de 648 articulos a partir de la busqueda electrénica in-
icial realizada en PubMed/MEDLINE (n = 328), Scopus (n = 105), Web of
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Science (n = 166) y Cochrane (n = 46). A estos se sumaron 3 estudios adicio-
nales obtenidos mediante busqueda manual en listas de referencias y fuentes
secundarias. Tras eliminar los duplicados, se sometieron a cribado 522 articu-
los unicos por titulo y resumen. De estos, 490 fueron excluidos por no cumplir
los criterios de inclusion. Se recuperaron 32 textos completos, de los cuales 11
no pudieron ser localizados y 8 fueron excluidos tras una lectura detallada. Fi-
nalmente, 13 estudios cumplieron con los criterios establecidos y fueron inclui-

dos en esta revision sistematica para su analisis cualitativo (Fig. 1).

-Analisis de las caracteristicas de los estudios revisados

La presente revisidon sistematica incluy6é 13 estudios clinicos publicados entre
2016 y 2024 que investigan la regeneracion de las papilas interdentales me-
diante técnicas inyectables (8-20). De ellos, 9 fueron ensayos clinicos aleatori-
zados (ECA) (8,9,13,15,16,17,18,19,20) con distintos niveles de enmascara-
miento (simple, doble y triple ciego), y 4 estudios prospectivos sin aleatoriza-
cion (10,11,12,14). El numero de participantes por estudio oscilé entre 6 y 36,
con mas de 1000 papilas interdentales tratadas en total.

Siete estudios evaluaron la eficacia del acido hialurénico (AH) inyectado, algu-
nos de ellos con grupo control utilizando solucién salina (8,9). Los seis estudios
restantes se centraron en el uso de PRF inyectable, ya sea solo o combinado
con otras formulaciones bioestimulantes como PRGF o Alb-PRF (15-20). Para
evaluar los resultados, se emplearon diferentes métodos de medicién: desde
fotografias calibradas con sonda periodontal, hasta analisis por software (Ima-
ged, GIMP, Digimizer) y sistemas de escaneado 3D (13,16). En los estudios
centrados en PRF, también se midié el grosor gingival con instrumentos cali-
brados. El periodo de seguimiento vario entre 3 y 24 meses. La informacion de-

tallada sobre las caracteristicas de los estudios se presenta en las tablas 1y 2.

- Evaluacion de la calidad metodolégica:

De los 13 estudios incluidos, 9 fueron ensayos clinicos aleatorizados (ECA).
Tres estudios ( Abdelraouf y cols (2019) (8) , Bal y cols (2023) (16) y Ozsagir y
cols (2020) (19) ) presentaron bajo riesgo de sesgo (Tabla 3). Otros ECA mos-

traron riesgo moderado por falta de cegamiento, grupo control o tamafo mues-
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tral reducido. Dos estudios (13, 20) incorporaron escaneos 3D, pero presenta-
ron limitaciones metodolégicas. Cuatro estudios observacionales (10,11,12,14),
evaluados con la escala de Newcastle-Ottawa, se consideraron de bajo riesgo

de sesgo (27/9), aunque sin grupo control (Figuras 2 y 3).

- Sintesis de resultados

Eficacia del acido hialurénico (AH)

Todos los estudios sobre el AH (8-14) informaron resultados positivos en cuan-
to a la restauracion estética de las papilas interdentales deficientes después de
la inyeccion de AH. Un estudio (10) observé una mejora de la altura de la papi-
la de 0,71 mm y una reduccién de la superficie negra de 0,20 mm?, con un in-
dice de relleno de 92,5 %. Otro estudio (8) indicé una disminucién del 45 % de
la superficie negra (SABT) después de 6 meses, mientras que otro estudio (12)
reportd una mejora progresiva de la superficie negra de 0,28 mm? a 0,06 mm?
con un indice de relleno del 79 % después de 24 meses. Los resultados detal-

lados sobre la eficacia de la inyeccion de AH se presentan en la Tabla 3.

Efecto del PRF sobre el engrosamiento gingival

Los estudios que evaluaron el i-PRF (15-20) demostraron aumentos del grosor
gingival entre 0,62 y 0,87 mm, especialmente en combinacion con microneed-
ling. Aunque en algunos casos no se observaron diferencias significativas
frente al grupo AH solo (17), la combinacion AH + PRF (i-PRF, PRGF, Alb-PRF)
mostro resultados mas estables y una mayor reduccién de la superficie negra
(hasta el 91 % de reduccion volumétrica en un estudio) (16).

Los resultados detallados sobre el efecto del PRF y su asociacion con AH en el
engrosamiento gingival se agrupan en la Tabla 4, que resume los efectos ob-

servados segun los diferentes estudios.

Durabilidad del tratamiento

La durabilidad de los efectos de la inyeccién de AH ha sido estudiada en varios
estudios, con seguimientos que van de 3 a 24 meses. Tres estudios (8,15,16)
evaluaron la eficacia del tratamiento a los 6 meses, observando resultados es-

tables y significativos.
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Discusién

Eficacia del acido hialurénico (AH) en la regeneracién papilar

La presente revision confirma que las inyecciones de AH ofrecen una alternati-
va eficaz y minimamente invasiva para tratar la pérdida de papila interdental
(P1), especialmente en sectores anteriores con alta demanda estética (13). Va-
rios estudios mostraron una mejora significativa en parametros como la altura
de la papila, el area del triangulo negro y el porcentaje de relleno interdental. La
eficacia del tratamiento depende de factores clinicos clave, como el fenotipo
gingival o la distancia entre el punto de contacto y la cresta ésea (9, 20, 21).
Los pacientes con biotipo fino responden mejor al tratamiento con AH, mientras
que los biotipos gruesos muestran resultados menos predecibles (9). Esto su-
braya la importancia de adaptar el tratamiento segun las caracteristicas anat6-

micas de cada caso.

Impacto del plasma rico en fibrina (PRF) en el engrosamiento gingival

El uso de PRF, se revela como una técnica eficaz para aumentar el grosor gin-
gival (GT), sobre todo en pacientes con fenotipo periodontal fino. En los estu-
dios analizados, la combinacion del PRF con microneedling (MN) permitié ob-
tener resultados superiores en comparacion con el PRF solo, con incrementos
de GT que llegaron hasta 0,87 mm (18-20). EI PRF promueve una regenera-
cion tisular sostenida gracias a sus factores de crecimiento, a diferencia del AH,
que actua solo como relleno temporal. Las terapias combinadas (AH + PRF)
parecen ofrecer un beneficio adicional, al combinar los efectos inmediatos del
volumen aportado por el AH con la regeneracién bioldégica inducida por el PRF,
lo que permite mejorar no solo la estética sino también la calidad y funcionali-
dad del tejido gingival (15,16, 22).

Durabilidad del tratamiento con acido hialurénico

El AH ofrece efectos visibles desde las primeras semanas, con una duracion
media de 6 a 12 meses, y casos de hasta 24 meses si se combina con PRF.
(12) Sin mantenimiento, los resultados tienden a disminuir, especialmente en

biotipos gruesos o con baja vascularizacion (23). Por ello, se recomiendan se-
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siones de refuerzo cada 6—9 meses (24). La combinacion con PRF mejora la

estabilidad al aportar regeneracion continua.( 15, 16)

Limitaciones del estudio, perspectivas futuras y lineas de investigacion

Esta revision se ve limitada por la heterogeneidad metodologica de los estu-
dios, tamanos muestrales pequefios, y escaso seguimiento a largo plazo. Las
variaciones en protocolos, productos utilizados y métodos de medicion dificul-
tan comparaciones directas y metaanalisis fiables. Pese a ello, el AH y el PRF,
solos o combinados, muestran potencial terapéutico. Se requieren estudios
controlados, homogéneos y con mayor seguimiento, asi como futuras investi-
gaciones que integren terapias avanzadas como ceélulas madre o tecnologia
3D. El &cido hialurénico es eficaz y minimamente invasivo para regenerar la
papila interdental, mientras que el i-PRF, especialmente con microneedling, me-
jora el grosor gingival en fenotipos finos. Su combinacién podria prolongar los
efectos. Se requieren mas estudios a largo plazo para definir el mejor protoco-

lo.
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Figura. 1. Diagrama de flujo de busqueda y proceso de seleccién de titulos du-

rante la revision sistematica.
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Tabla 1. Caracteristicas de los estudios revisados sobre los estudios AH

Autory afio | Tipodees- | n |Pa- | Sexo | Pro- Volumen Medida Se-
tudio pi- ducto gui-
las mien-
to
Leey cols. Prospectivo | 10 | 43 6m/4h | AH 0.01 cc Imagenes 6m
(2016) (10) no aleatori- con sonda
zado 10 mm
Abdelraoufy | ECA doble 8 |30 X AH/ 0.1 mm Triangulo 6m
cols (2019) ciego Salina negro +
(8) software
Cankayay Prospectivo | 30 | 200 | 10m/ AH 0.1 mL 3D + Imaged | 24m
cols (2020) longitudinal 10h
(12)
Alhabashneh | Prospectivo | 21 | 86 17m/ AH 0.2 mL x2 Sonda + 6m
y cols (2021) | no aleatori- 10h ImageJ
(14) zado
NiJy cols. ECA triple 21|62 19m/ AH/ 0.05-0.1 mL Fotos + Di- 12m
(2021) (9) ciego 2h Salina gimizer
Pitale y cols. | Prospectivo |7 |25 5m/2h | AH 0.2mL Sonda + 6m
(2021) (1) no aleatori- GIMP
zado
Da Silva 'y ECAlongitu- |6 |19 2m/4h | AH <0.2 mL x3 Fotos +es- | 4m
cols. (2023) dinal caneo 3D
(13)

Tabla 2. Caracteristicas de los estudios sobre el PRF y sus combinaciones con AH y otros biostimu-

lantes.

Autor y aiio Tipo de n | Pap | Producto | Volumen Técnica de medida | Se-

estudio ilas | inyecta- | inyectado gui-

do mien-
to
Zeliha B. Ozsa- | ECA, boca |33 | 198 | PRF 20 mL Sonda endodéntica | 6 m
giry cols (2020) | dividida sangre en 2 | + calibrador digital
(19) tubos 0.01 mm
Nai H. Faoury | ECAboca 14 184 | AH+i- 0.04 mL HA/ | Lima endodéntica+ | 3 m
cols (2022) dividida PRF i-PRF calibrador digital
(17)
S. Soundarajan | ECA, boca 36 | 216 | PRF 20 mL Sonda endodéntica | 3 m
y cols (2023) dividida sangre en 2 | + calibrador Vernier
(18) tubos
R. Adhikary y Est. clinico |32 |64 PRF 20 mL Sonda endodéntica | 6 m
cols . (2023) boca dividi- sangre, je- + Vernier
(20) da ringas 2.5 cc
A. Bal y cols ECAsimple |21 |34 |AH/ 0.2mLHA/ | Fotos + Imaged + 3m
(2023) (16) ciego AH+PRG | 0.2 mL calibre en silicona
F PRGF

B. V. Saberiy ECAparale- | 10 |46 | AH/AIb- | <0.2 mLHA/ | Fotos calibradas + 6m
cols (2024) lo PRF Alb-PRF ImageJ
(15)
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(2021) (9)

Faour y cols
(2022) (17)
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cols. (2023)
(27)

Bal y cols
(2023) (16)

Saberi y cols
(2024) (15)

Soundarajan y
cols (2023)
(18)

Ozsagir y cols
(2020) (19)

Adhikary y
cols (2023)
(20)

Fig 2. Medicion del riesgo de sesgo de los estudio randomizados segun la guia Cochrane
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Fig 3. Medicion del riesgo de sesgo de los estudios observacionales no randomizados con la escala
Newcastle-Ottawa — estudios observaciones cohortes no grupo control
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Tabla 3. Resultados reportados por los estudios incluidos sobre el AH.

Autor (afio) Parametros / Uni- | Cambios pre-post | Resultados princi- | Significancia

dades pales
Leey cols. (2016) | BTA, BTH, BTW, | Area 0.20 mm, 67.4% reconstruc- | Si (p<0.05)
(10) IPRR (mm, mm?) altura | 0.71 mm cién, IPRR 92.55%
Abdelraouf y cols. | Alturay area tro- 1 0.31 mm (3m), HA redujo mas Si (p<0.05)
(2019) (8) nera (mm, mm?) 0.25 mm (6m), que salina

area | 45%

Cankaya y cols. Area interdental | de 0.28 a 0.06 Relleno 79% a 24 | Si (p<0.05)
(2020) ( 12) (mm?, %) mm? meses
Alhabashneh y BTH (mm) 1 39% (3m), 29% Mejora méxima 3 | Si (p<0.001)
cols. (2021) (14) (6m) meses
Niy cols. (2021) Altura y area papi- | 1 0.28 mm, | 0.45 | HA mejora mas Si para HA
9) la (mm, mm?) mm? rapido
Pitale y cols. CP-GM, IPW, | CP-GM 1.08 48% cobertura Si (p=<0.01)
(2021) (11) BTH, BTW (mm) mm, BTH 1.06 mm | total a 6m
Da Silva y cols. Altura, area, % 1 altura 0.41 mm, Mejora 3D visible Sien 3D
(2023) (13) relleno (mm, %) relleno 30-58% (p<0.0001)

BTA (Area del Triangulo Negro), BTH (Altura del Tridngulo Negro), BTW (Ancho del Tridngulo Negro), IPRR
(Tasa de Reconstruccion de la Papila Interproximal), PT-CT (Distancia de la Punta de la Papila al Punto de

Contacto), SABT (Area Superficial del Triangulo Negro), CP-GM (Distancia del Punto de Contacto al Mar-

gen Gingival), IPW (Ancho de la Papila Interproximal), IPR (Regeneracion de la Papila Interdental),

Tabla 4: Resultados reportados por los estudios incluidos sobre el PRF y sus combinaciones con AH y
otros biostimulantes.

Autor (afio) Parametros | Unidades Cambios pre/post | Resultados prin- | Significancia
evaluados cipales
Ozsagiry cols | GT, KTW mm GT: 0.43—0.62 (i- | 1GT ambos; Siintra
(2020) (19) PRF), 0.40—0.66 | MN+iPRF mas (p<0.001),
(MN+iPRF) eficaz (65% vs entre grupos
44%) (p=0.007);
KTW solo intra
Soundarajany | GT mm 0.46—0.62 (i- MN+iPRF con Si entre grupos
cols (2023) PRF), 0.40—0.66 | mejor resultado | (p=0.04), intra
(18) (MN+iPRF) (p<0.01)
Adhikary y cols | GT, KTW mm GT: 0.57—0.69 (i- | 1GT significativa | Si GT entre
(2023) (20) PRF), 0.62—0.87 | con MN+iPRF; (p=0.035), intra
(MN+iPRF) KTW mejorano | (p=0.038); No
significativa en KTW
(p>0.05)
Nai H. Faoury | GT, KTW mm 1GT>1mmy"? Ambos efectivos. | Si intra-grupo
cols (2022) KTW Sin diferencias (p<0.001), no
17) entre grupos inter-grupo
Bal y cols BTA, BTH, mm, mm2, l Area 77%, vo- HA+PRGF su- Si en PDH,
(2023) (16) area, volu- | mm3 lumen 91% perior a HA solo | DA, DV
men (HA+PRGF); HA (p<0.05)
solo: | area 57%,
volumen 81%
Saberi y cols BTA mm2 | area: 66% (Alb- | Ambos efectivos; | Siintra
(2024) (15) PRF), 64% (HA) a | sin diferencias (p<0.001), no
6 meses entre grupos inter (p>0.05)

GT (Grosor Gingival), KTW (Ancho del Tejido Queratinizado), CP-GM (Distancia del Punto de Contacto al
Margen Gingival), PDH (Altura del Déficit Papilar), DA (Area Deficiente), DV (Volumen Deficiente), Alb-
PRF (Fibrina Rica en Plaquetas Modificada con Albumina), PRGF (Plasma Rico en Factores de Creci-
miento) MN ( microneedling )
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ABSTRACT

Introduction: The regeneration of interdental papillae (IP) presents a significant
clinical challenge due to its aesthetic and functional implications. While invasive
surgical techniques have traditionally been used, in recent years minimally in-
vasive alternatives such as injections of hyaluronic acid (HA) and platelet-rich
fibrin (PRF) have emerged. This review evaluates the clinical efficacy of both
injectable techniques in papillary reconstruction, with special focus on their du-

rability and impact in patients with thin gingival phenotype.

Materials and Methods: An electronic search was conducted in PubMed, Sco-
pus, Web of Science, and Cochrane databases. Randomized clinical trials and

prospective studies evaluating HA and PREF in IP regeneration were included.

Results: Thirteen studies were selected for qualitative analysis. HA injections
showed significant improvements in papillary height and black triangle area re-
duction, with fill rates of 30-58% at 3 months and up to 79% at 24 months in
longitudinal studies. Injectable PRF (i-PRF), especially when combined with mi-
croneedling, resulted in tissue thickness increases up to 0.87 mm, particularly
effective in thin gingival phenotypes. Combination therapies (HA + PRF) offered
greater volumetric stability and more functional tissue regeneration. Good tole-

rance was reported, with no major complications.

Conclusion: HA injection is a safe, aesthetic, and effective alternative for papil-
lary regeneration in moderate cases. PRF promotes biologically active tissue
thickening, especially in patients with thin phenotypes. Combined therapies are
promising, though larger and long-term studies are needed to establish stan-

dardized clinical protocols.
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Introduction

The interdental papilla (IP) plays a fundamental role in both dental aesthetics
and periodontal protection. Its loss, clinically manifested as black triangles (in-
terdental gingival spaces), negatively impacts the harmony of the smile and can
lead to food accumulation, phonetic difficulties, and challenges in maintaining
proper oral hygiene (1). These defects, especially in the anterior region, often
result in psychological discomfort. Studies highlight the aesthetic importance of
the IP and its impact on patient confidence (2).

The etiology of papilla loss is multifactorial and involves periodontal disease,
altered contact points, triangular dental morphology, and a thin gingival biotype.
Although traditional techniques rely on surgical approaches such as connective
tissue grafts or advanced flaps, these treatments remain invasive, technically
complex, and not always well tolerated by patients (3).

In response to these limitations, minimally invasive methods—such as injections
of hyaluronic acid (HA) and platelet-rich fibrin (PRF)—have gained popularity.
HA provides an immediate volumizing effect due to its hydrophilic and viscoe-
lastic properties, whereas PRF functions biologically through the slow release of
growth factors that stimulate tissue regeneration (4-6).

Thus, the regeneration of the IP through minimally invasive techniques emerges
as a viable alternative to traditional surgery, offering more accessible and less
aggressive solutions that improve both oral health and patient quality of life.
This study evaluates their integration within an innovative and well-being-orien-
ted therapeutic approach.

The aim of the present review was to systematically address the following
question: In patients with gingival black triangles, are HA injections as effective
as PREF injections for interdental papilla regeneration and gingival thickening?
To this end, the review first evaluated the efficacy of HA injections in regenera-
ting the IP. Secondly, it assessed the impact of PRF on gingival thickening and

the durability of HA treatment.
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Materials and Methods
This systematic review was carried out following the PRISMA (Preferred Repor-
ting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) guidelines (7).
* PICO Question:
The research question was formulated using the structured PICO format:
P (Population): Patients with gingival embrasures
| (Intervention): Treatment with hyaluronic acid (HA) injections
C (Comparison): PRF injections
O (Outcome): Regeneration and gingival thickening
*  O1: Effectiveness of HA injections in the regeneration of the interdental
papilla (PI)
*  0O2: Impact of PRF on gingival thickening
*  O3: Durability of HA treatment

Eligibility Criteria:

Inclusion criteria were:

Study type: Randomized clinical trials (RCTs), non-randomized clinical trials,
and prospective cohort studies.

Study population: Adult patients 218 years. Patients with horizontal or vertical
loss of the interdental papilla. Number of patients (n) 25

Interventions: Treatments with HA or PRF injections. Minimum follow-up of 4
months after injections of HA or PRF

» Type of outcome variables: Studies providing data related to the increase in
the interdental papilla in mm through the use of HA. As secondary variables: In-
crease of Pl with PRF in mm and duration of treatment with HA (in months) and
PRF (in months).

Exclusion criteria included: systematic reviews and meta-analyses, retrospec-
tive studies and case series; studies addressing the interdental papilla through
surgical treatments; studies on unvalidated experimental techniques; studies
focused on the increase of the papilla following dental implant placement; and
studies in immunocompromised or polymedicated patients. Studies based on
biochemical data and those evaluating treatment effects from a purely biological

perspective were also excluded.
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¢ Information Sources and Search Strategy:
An automated search was conducted in four major databases (Medline-PubMed
[United States National Library of Medicine], Web of Science, Scopus, and Co-

chrane) using the following keywords: "gingival black triangle", "interdental pa-

pilla", "dental papilla", "gingival embrasure", "hyaluronic acid", "hyaluronic acid

gel", "ha injection”, "blood platelets", "platelet-rich fibrin", "platelet-rich plasma",

"Fibrin, Platelet-Rich", "regenerative medicine", "papilla regeneration”, "papilla
reconstruction”, "papilla augmentation". These keywords were combined using
Boolean operators AND, OR, and NOT, as well as controlled terms (MeSH
terms for PubMed), in order to retrieve the most relevant and comprehensive
search results. The strategy was supplemented with a manual search of refe-
rences cited in the bibliographies of the selected studies to broaden the re-

search scope and ensure inclusion of all relevant studies.

e  Study Selection Process:
The studies were selected by two reviewers (AM, MCL) who conducted the
search independently. Initially, all duplicate studies found across the different
databases were removed. Then, titles and abstracts of all identified studies
were screened for eligibility. During this phase, articles not meeting the objec-
tives of the study were excluded. Finally, a full-text reading of all selected stu-
dies was carried out, and the predefined inclusion and exclusion criteria were

applied.

e  Data Extraction:
For the studies that were finally included, the following information was extrac-
ted and arranged in tables: authors and year of publication, type of study (RCTs,
non-randomized clinical trials, and prospective cohort studies), number of pa-
tients, sex, number of papillary defects, intervention (HA or PRF injections), in-
jection volume (ml), presence of a control group, evaluation of treatment out-
comes (increase in interdental papilla or reduction in embrasure space in mm or

mm? or % relative to baseline measurement, difference from control group), fol-
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low-up duration (in months), and duration of treatment effect post-injections (in
months).
*  Quality Assessment:
Risk of bias assessment was performed independently by two reviewers (AM,
MCL) to analyze the methodological quality of the included studies. For rando-
mized clinical trials, the Cochrane 5.1.0 guideline was applied. Studies were
classified as “low risk of bias” when all criteria were met, “high risk of bias” if
one or more criteria were unmet (which could compromise reliability), and “un-
clear risk of bias” when information was insufficient. For non-randomized obser-
vational studies, the Newcastle-Ottawa scale was used, considering a “low risk
of bias” when the score was above 6 stars, and “high risk of bias” when it was 6
or less. Any disagreement was resolved through discussion between both re-
viewers until a consensus was reached.
e Data Synthesis:

To analyze and compare outcome variables among the different studies, data
were grouped according to treatment type: one group treated with hyaluronic
acid (HA group), another with PRF injections (PRF group), and a third with a
combination of both (Mixed group). However, since follow-up periods varied
among the included studies, a weighted analysis of the results was ruled out.
Therefore, a descriptive analysis of the available post-injection treatment data

was conducted.

Results
Study selection:

A total of 648 articles were identified from the initial electronic search conducted
in PubMed/MEDLINE (n = 328), Scopus (n = 105), Web of Science (n = 166),
and Cochrane (n = 46). In addition, 3 more studies were retrieved by manual
search from reference lists and secondary sources. After removing duplicates,
522 unique articles were screened by title and abstract. Of these, 490 were ex-
cluded for not meeting the inclusion criteria. Thirty-two full texts were retrieved,

of which 11 could not be located and 8 were excluded after a detailed reading.
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Finally, 13 studies met the established criteria and were included in this syste-

matic review for qualitative analysis (Fig. 1).

Analysis of the characteristics of the reviewed studies:

This systematic review included 13 clinical studies published between 2016 and
2024 that investigated the regeneration of interdental papillae using injectable
techniques (8-20). Of them, 9 were randomized clinical trials (RCTs)
(8,9,13,15,16,17,18,19,20) with varying levels of blinding (single, double, and
triple blind), and 4 were prospective non-randomized studies (10,11,12,14). The
number of participants per study ranged from 6 to 36, with more than 1,000 in-
terdental papillae treated in total.

Seven studies evaluated the efficacy of injected hyaluronic acid (HA), some of
them with control groups using saline solution (8,9). The remaining six studies
focused on the use of injectable PRF, either alone or in combination with other
biostimulant formulations such as PRGF or Alb-PRF (15-20). To assess out-
comes, various measurement methods were used: from photographs calibrated
with periodontal probes to software analysis (Imaged, GIMP, Digimizer) and 3D
scanning systems (13,16).

In the studies focused on PRF, gingival thickness was also measured with cali-
brated instruments. The follow-up period ranged from 3 to 24 months. Detailed

information on the characteristics of the studies is presented in Tables 1 and 2.

Assessment of methodological quality:

Of the 13 included studies, 9 were randomized clinical trials (RCTs). Three stu-
dies (Abdelraouf et al. (2019) (8), Bal et al. (2023) (16), and Ozsagir et al.
(2020) (19)) presented a low risk of bias (Table 3). Other RCTs showed mode-
rate risk due to lack of blinding, control group, or small sample size. Two studies
(13, 20) incorporated 3D scanning but had methodological limitations. Four ob-
servational studies (10,11,12,14), evaluated with the Newcastle-Ottawa scale,
were considered at low risk of bias (27/9), although without a control group (Fi-

gures 2 and 3).

Synthesis of results
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Efficacy of hyaluronic acid (HA):

All studies on HA (8—14) reported positive results regarding the aesthetic resto-
ration of deficient interdental papillae after HA injection. One study (10) obser-
ved an improvement in papilla height of 0.71 mm and a reduction in black area
of 0.20 mm?, with a fill index of 92.5%. Another study (8) reported a 45% de-
crease in black area (SABT) after 6 months, while another study (12) showed
progressive improvement from 0.28 mm? to 0.06 mm? with a fill index of 79%
after 24 months. Detailed results on HA injection efficacy are presented in Table
3.

Effect of PRF on gingival thickening:

Studies evaluating i-PRF (15-20) showed increases in gingival thickness bet-
ween 0.62 and 0.87 mm, especially when combined with microneedling. Al-
though in some cases no significant differences were observed compared to the
HA-only group (17), the combination of HA + PRF (i-PRF, PRGF, Alb-PRF) sho-
wed more stable results and a greater reduction in black area (up to 91% volu-
metric reduction in one study) (16). Detailed results on PRF’s effect and its as-

sociation with HA in gingival thickening are summarized in Table 4.

Treatment durability:
The durability of the effects of HA injection has been studied in several studies,
with follow-ups ranging from 3 to 24 months. Three studies (8,15,16) evaluated

the efficacy of treatment at 6 months, observing stable and significant results.

Discussion

Efficacy of hyaluronic acid (HA) in papillary regeneration

The present review confirms that HA injections offer an effective and minimally
invasive alternative to treat the loss of interdental papilla (IP), especially in ante-
rior sectors with high aesthetic demand (13). Several studies showed significant
improvement in parameters such as papilla height, black triangle area, and the
percentage of interdental fill. The efficacy of the treatment depends on key clini-
cal factors such as gingival phenotype or the distance between the contact point
and the bone crest (9, 20, 21). Patients with a thin biotype respond better to HA

treatment, while thick biotypes show less predictable results (9). This unders-
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cores the importance of adapting the treatment according to the anatomical

characteristics of each case.

Impact of platelet-rich fibrin (PRF) on gingival thickening

The use of PRF emerges as an effective technique to increase gingival thick-
ness (GT), especially in patients with a thin periodontal phenotype. In the analy-
zed studies, the combination of PRF with microneedling (MN) yielded superior
results compared to PRF alone, with GT increases reaching up to 0.87 mm (18-
20). PRF promotes sustained tissue regeneration thanks to its growth factors,
unlike HA, which acts only as a temporary filler. Combined therapies (HA +
PRF) seem to offer an added benefit, combining the immediate volume effect of
HA with the biological regeneration induced by PRF, improving not only aesthe-

tics but also the quality and functionality of gingival tissue (15,16, 22).

Durability of hyaluronic acid treatment

HA offers visible effects from the first weeks, with an average duration of 6 to 12
months, and cases up to 24 months when combined with PRF (12). Without
maintenance, results tend to decrease, especially in thick biotypes or those with
low vascularization (23). Therefore, booster sessions are recommended every
6—9 months (24). Combination with PRF improves stability by providing conti-

nuous regeneration (15, 16).

Study limitations, future perspectives, and research lines

This review is limited by the methodological heterogeneity of the studies, small
sample sizes, and limited long-term follow-up. Variations in protocols, products
used, and measurement methods make direct comparisons and reliable meta-
analyses difficult. Despite this, HA and PRF, alone or in combination, show the-
rapeutic potential. Controlled, homogeneous studies with longer follow-up are
needed, as well as future research integrating advanced therapies such as stem
cells or 3D technology. Hyaluronic acid is effective and minimally invasive for
regenerating interdental papilla, while i-PRF, especially with microneedling, im-
proves gingival thickness in thin phenotypes. Their combination could prolong

the effects. More long-term studies are required to define the best protocol.
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ANEXOS

Identification

Screenina

Records or citations identified from
databases (n = 648):

. Medline - PubMed (n =
328)
SCOPUS (n = 105)
Web of Science (n = 166)
Cochrane (n = 46)
Manual search (n = 3)

Records or citations removed be-
fore screening:

Duplicate records (n = 126)

Records or citations screened (n =
522)

Records or citations excluded (n =
490) due to:

Title (n = 424)

Abstract (n = 66)

Publications sought for retrieval (n
=32)

Publications not retrieved (n = 11)

Publications assessed for eligibility (n
=21)

Inclusion

Total studies included in the review
(n=13)

Publications excluded (n = 8):

. Surgical procedures were
performed during the study
to treat the openings (n = 5)

. Evaluation of the preven-
tion of the appearance of
the openings (n = 2)

. Insufficient number of pa-
tients (n=1)

Figure 1. Flow diagram of search and title selection process during the systematic review.
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Table 1. Characteristics of the studies reviewed on AH.

Author & Study n Papillae | Sex Pro- Volume | Measurement | Follow-
Year Type duct up
Lee et al. Prospec- | 10 | 43 6m/4f HA 0.01 cc | Images with | 6m
(2016) (10) tive non- 10 mm probe
randomi-
zed
Abdelraouf et | Double- 8 |30 X HA/ 0.1 mm | Black triangle | 6m
al. (2019) (8) | blind RCT Saline + software
Cankaya et Prospec- |30 | 200 10m/10f HA 0.1mL | 3D +Imaged |24m
al. (2020) tive longi-
(12) tudinal
Alhabashneh | Prospec- | 21 | 86 17m/10f HA 0.2mL | Probe +Ima- | 6m
et al. (2021) | tive non- x2 ged
(14) randomi-
zed
Ni J et al. Triple- 21 | 62 19m/2f HA/ 0.05- Photos + 12m
(2021) (9) blind RCT Saline | 0.1 mL | Digimizer
Pitale et al. Prospec- |7 |25 5m/2f HA 0.2mL | Probe + 6m
(2021) (1) tive non- GIMP
randomi-
zed
Da Silva et Longitudi- | 6 19 2m/4f HA <0.2mL | Photos + 3D | 4m
al. (2023) nal RCT x3 scan
(13)

Table 2. Characteristics of the studies on PRF and its combinations with AH and other biostimulants.

Author & Year Study n Papillae Injected Injected Measure- | Follow-up
Type Product Volume ment
Technique
Zeliha B. Ozsagir | RCT, 33 198 PRF 20 mL Endodon- |6 m
et al. (2020) (19) split- blood in 2 | tic probe +
mouth tubes 0.01 mm
digital cali-
per
Nai H. Faour et al. | RCT, 14 84 HA + i- 0.04 mL Endodon- |3 m
(2022) (17) split- PRF HA/i-PRF | tic file +
mouth digital cali-
per
S. Soundarajan et | RCT, 36 216 PRF 20 mL Endodon- |3 m
al. (2023) (18) split- blood in 2 | tic probe +
mouth tubes Vernier
caliper
R. Adhikary et al. Prospec- | 32 64 PRF 20 mL Endodon- | 6m
(2023) (20) tive clini- blood, 2.5 | tic probe +
cal, split- CC sy- Vernier
mouth ringes caliper
A. Bal et al. (2023) | Single- 21 34 HA/HA+ |0.2mL Photos + 3m
(16) blind PRGF HA/0.2 Imaged +
RCT mL PRGF | silicone
caliper
B. V. Saberi etal. | Parallel 10 46 HA/Alb- <0.2mL Calibrated |6 m
(2024) (15) RCT PRF HA / Alb- photos +
PRF Imaged

101




ANEXOS

Random .
s:qunce Allocation

: concealm
generation ent (selec-
(selection tion bias)
bias)

Blinding of
participants
and person-
nel (detec-
tion bias)

Incom-
Blinding of | plete out-
outcome come data
assessment | / Follow-
(detection up and
bias) exclusions
(attrition
bias)

Selective
reporting
(repor-

ting bias)

Oth
er
bias
es

Abdelraouf et
al. (2019) (8)

Ni J et al.
(2021) (9)

Faour et al.
(2022) (17)

Da Silv et al.
(2023 ) (27)

Bal et al.
(2023) (16)

Saberi et al.
(2024) (15)

Soundarajan
et al. (2023)
(18)

Ozsagir et al. (
2020) (19)

Adhikary et al.
(2023) (20)

Fig 2. Risk of bias assessment of the randomized studies according to the Cochrane guidelines.
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Fig 3. Risk of bias assessment of non-randomized observational studies using the Newcastle-Ottawa
Scale — observational cohort studies without a control group.
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Table 3. Results reported by the included studies on BH.

Author (Year)

Parameters / Units

Pre-post Changes

Main Results

Significance

Lee et al. (2016)
(10)

BTA, BTH, BTW,
IPRR (mm, mm?)

| Area 0.20 mm?,
height | 0.71 mm

67.4% reconstruc-
tion, IPRR 92.55%

Yes (p < 0.05)

Abdelraouf et al.
(2019) (8)

Black triangle
height and area
(mm, mm?)

1 0.31 mm (3m),
0.25 mm (6m),
area | 45%

HA reduced more
than saline

Yes (p < 0.05)

Cankaya et al.
(2020) (12)

Interdental area
(mm?2, %)

| from 0.28 to 0.06
mm?

79% fill at 24
months

Yes (p < 0.05)

Alhabashneh et al.
(2021) (14)

BTH (mm)

1 39% (3m), 29%
(6m)

Max improvement
at 3 months

Yes (p < 0.001)

Ni et al. (2021) (9)

Papilla height and
area (mm, mm?)

1 0.28 mm height,
1 0.45 mm? area

HA improved fas-
ter

Yes for HA

Pitale et al. (2021)
(11)

CP-GM, IPW,
BTH, BTW (mm)

| CP-GM 1.08
mm, BTH 1.06 mm

48% full coverage
at 6 months

Yes (p <0.01)

Da Silva et al.
(2023) (13)

Height, area, fill %
(mm, %)

1 Height 0.41 mm,
fill 30-58%

Visible 3D impro-
vement

Yes in 3D (p <
0.0001)

BTA (Black Triangle Area), BTH (Black Triangle Height), BTW (Black Triangle Width), IPRR (Interproximal
Papilla Reconstruction Rate), PT-CT (Distance from Papilla Tip to Contact Point), SABT (Surface Area of
the Black Triangle), CP-GM (Distance from Contact Point to Gingival Margin), IPW (Interproximal Papilla
Width), IPR (Interdental Papilla Regeneration),

Table 4. Results reported by the included studies on PRF and its combinations with BH and other biosti-

mulants.
Author (Year) Para- Units | Pre/post Changes Main Results Significance
meters
Evalua-
ted
Ozsagir et al. GT, mm | GT: 0.43 — 0.62 (i- 1GT in both; Yes intra (p < 0.001),
(2020) (19) KTW PRF), 0.40 — 0.66 MN+iPRF more ef- between groups (p =
(MN+iPRF) fective (65% vs 0.007); KTW only
44%) intra
Soundarajan et | GT mm | 0.46 — 0.62 (i-PRF), | MN+iPRF showed Yes between groups
al. (2023) (18) 0.40 — 0.66 better results (p =0.04), intra (p <
(MN+iPRF) 0.01)
Adhikary etal. | GT, mm | GT: 0.57 — 0.69 (i- Significant 1GT with | Yes GT between (p =
(2023) (20) KTW PRF), 0.62 — 0.87 MN+iPRF; non-si- 0.035), intra (p =
(MN+iPRF) gnificant KTW im- 0.038); No for KTW (p
provement > 0.05)
Nai H. Faour et | GT, mm |1GT>1mmand? Both effective. No Yes intra-group (p <
al. (2022) (17) | KTW KTW difference between | 0.001), no inter-group
groups
Bal et al. BTA, mm, | | Area 77%, volume | HA+PRGF superior | Yes for BTA, BTH, DV
(2023) (16) BTH, mm2, | 91% (HA+PRGF); to HA alone (p <0.05)
area, mm?® | HA alone: | area
volume 57%, volume 81%
Saberi et al. BTA mm? | | area: 66% (Alb- Both effective; no Yes intra (p < 0.001),
(2024) (15) PRF), 64% (HA) at 6 | difference between not inter (p > 0.05)
months groups

GT (Gingival Thickness), KTW (Keratinized Tissue Width), CP-GM (Distance from Contact Point to Gingi-
val Margin), PDH (Papillary Deficiency Height), DA (Deficient Area), DV (Deficient Volume), Alb-PRF (Al-
bumin-Modified Platelet-Rich Fibrin), PRGF (Plasma Rich in Growth Factors), MN (Microneedling)
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