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RESUMEN

Fundamento: en la actualidad, la terapia con células madre se domina cada vez mas, como
parte de los nuevos avances cientificos, sin embrago, es insuficiente su empleo en la cavidad bucal,
gue resulta muy propicia para procedimientos biotecnoldgicos de terapia regenerativa.

Objetivo: analizar los conocimientos actuales sobre las células madre y sus aplicaciones en
estomatologia.

Métodos: se realizoé una revisidén bibliografica donde se consultaron 47 referencias obteni-
das de bases de datos como Hinary, SciELO y Pubmed en idioma espafiol e inglés, de las cuales 37
articulos cumplieron con los requisitos de la investigacion. Se utilizé el método ldgico historico para la
introduccion y desarrollo del trabajo, ademas del analisis y la sintesis para establecer conclusiones.
Resultados: las células madre son células que tienen la capacidad de dividirse y diferen-
ciarse en diversos tipos de células especializadas. El empleo de las células madre en el ambito esto-
matoldgico y en Cuba no es muy reconocido en la actualidad, sin embargo, constituye una promesa
de la terapia regenerativa.

Conclusiones: la terapia celular regenerativa con células madre constituye un nuevo méto-
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con gran potencial terapéutico, demuestra ser una buena alternativa para el tratamiento de alteracio-

nes en los dientes y otras estructuras bucales.

DeCS: CELULAS MADRE; TRATAMIENTO BASADO EN TRASPLANTE DE CELULAS Y TEJIDOS;
ENDODONCIA REGENERATIVA; TRAUMATISMOS DE LOS DIENTES; SALUD BUCAL.

ABSTRACT

Background: currently, stem cell therapy is increasingly dominated, as part of the new
scientific advances, however its use in the oral cavity is insufficient, which is very propitious for
biotechnological procedures of regenerative therapy.

Objective: to analyze current knowledge about stem cells and their applications in
dentistry.

Methods: a bibliographic review was made where 47 references obtained from databases
such as Hinary, SciELO and Pubmed in Spanish and English were consulted, of which 37 articles
fulfilled the research requirements. The historical logical method was used for the introduction and
development of the work and the analysis and synthesis method to draw conclusions.

Results: stem cells are cells that have the ability to divide themselves and differentiate into
various types of specialized cells. The use of stem cells in the dentistry field and in Cuba is not
currently recognized, and nevertheless constitutes a promise of regenerative therapy.

Conclusions: regenerative cell therapy with stem cells is a new method with great thera-
peutic potential and proves to be a good alternative for the treatment of alterations in teeth and other

oral structures.

DeCS: STEMCELLS; CELL- AND TISSUE-BASED THERAPY; REGENERATIVE ENDODONTICS; TOOTH

INJURIES; ORAL HEALTH.

INTRODUCCION

En mayor o menor grado la naturaleza ha do-
tado de la capacidad regenerativa a diferentes
organismos. Asimismo, ciertos vertebrados
poseen una notable habilidad para regenerar-
se como los peces teledsteos, los urodelos
(salamandras vy tritones) y otros tipos de anfi-
bios, en tanto los lagartos pueden renovar de

forma natural la cola. !
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Los mamiferos, en cambio, presentan limita-
ciones en ese sentido. El ser humano logra
apenas efectuar algunos procesos regenerati-
vos fisioldgicos o ante algunas lesiones, que
se manifiestan sobre todo en las células
epidérmicas o sanguineas, de la mucosa bucal
y del tracto respiratorio, los tejidos muscular

y 6seo, el pelo, las ufias y la piel. 2
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En los Gltimos afios se ha producido un nota-
ble avance en la rama de las ciencias médicas,
denominada Medicina Regenerativa, cuyo ob-
jetivo es estimular o regenerar células, tejidos
u drganos para restaurar o restablecer una
funcién normal, que incluye la aplicacion tera-
péutica de diversos factores estimuladores y
otros elementos solubles que intervienen en
variados procesos bioldgicos, la terapia génica
y la ingenieria tisular, tanto in vitro como in
vivo; asi como el empleo de células madre,
método mas desarrollado y cuyo conocimiento
ha condicionado la magnifica posibilidad de
que el hombre pueda influir de manera tera-
péutica en la regeneracion de dérganos vy teji-
dos. 2 Una verdadera maravilla contempora-
nea.

Las células madre (CM) son células clonogéni-
cas con un amplio potencial de auto renova-
cion. Tienen la capacidad de dividirse conti-
nuamente y producir células progenitoras con
aptitud de dar lugar a células especializadas. 3
El término células madre fue propuesto en
1909 por el histélogo ruso Alexander Maksi-
mov, quien fue el primero en sugerir la exis-
tencia de CM hematopoyéticas con el aspecto
morfoldgico de un linfocito, capaz de migrar a
través de la sangre a nichos microecolégicos
que les permitan proliferar y diferenciarse. *
Las primeras evidencias cientificas de que en
el organismo adulto existen CM provienen de
experimentos realizados a finales de los afos
50 del siglo pasado, centrados en las células
madre hematopoyéticas, sin embargo, la ca-

pacidad de regenerar tejidos en organismos

http://www.revprogaleno.sld.cu/

adultos e incluso de regenerar organismos
completos, se conoce desde mucho antes. °
En 1961 Till y McCulloch citado por Giraldo JP
y Madero J, ®demostraron la existencia de
precursores hematopoyéticos y propusieron
gue estas células tenian la habilidad de auto-
rrenovarse y de generar varias lineas de teji-
dos.

A mediados de la década de 1980, los cientifi-
cos comprendieron que las células eran los
elementos fundamentales y basicos que man-
tenian el buen funcionamiento del organismo,
y que dichas células se encargaban de gene-
rar otras células. Este descubrimiento fue
continuado en los primeros afios de la década
de 1990 gracias a la comprension de que al-
gunas células también se encargaban de ge-
nerar células sanguineas.

Los primeros ensayos clinicos con células ma-
dre hematopoyéticas en Cuba comenzaron a
ejecutarse a partir del 24 de febrero de 2004,
cuando se efectud el primer trasplante de cé-
lulas madre adultas autdlogas, procedentes
de la médula dsea, en un paciente con isque-
mia critica en un miembro inferior e indicacién
médica de una amputacién mayor. ’

Segun declaraciones del Doctor en Ciencias
Porfirio Hernandez, pionero de este proceder
en Cuba y Coordinador Nacional del Grupo de
Medicina Regenerativa, a la Agencia de Infor-
macion Nacional, hasta el primer semestre de
2014 habian sido tratados mas de 6 195 pa-
cientes con esa novedosa técnica en 14 pro-
vincias del pais (93,3 %), en las especialida-
des de ortopedia, traumatologia, angiologia y
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periodoncia.  Esta cifra contintia en crecimien-
to.

En el sistema estomatognatico ocurren fend-
menos patoldgicos o degenerativos. Al estar
asociado a multiples funciones de desempefio
concomitante, los tejidos bucales son blanco
facil de numerosas enfermedades, pero dadas
sus caracteristicas de presentar elementos de
las distintas especies celulares, tales como una
rica vascularizacidon y la probabilidad de repre-
sentar sus patrones reparativos (que han sido
bastante estudiados y pudieran ser reproduci-
dos xenoldogicamente), resulta propicio, con la
medicina regenerativa, considerar la cavidad
bucal como fuente y asiento de los procedi-
mientos biotecnoldgicos relacionados con la
terapia celular, la ingenieria tisular y los ban-
cos de tejidos. °

En el ambito odontoldgico de la actualidad es-
tas células juegan un papel importante en di-
versas investigaciones; por ello, es de suma
importancia realizar una revisidon sistematica
con la actualizacion de este tema, para que
estos tratamientos puedan ser implementados
como método alternativo en los casos que lo
requieran, con la finalidad de mejorar los tra-
tamientos existentes y la calidad de vida de
los pacientes tratados.

El empleo de las células madre en el ambito
estomatoldgico y en Cuba no es de los mas
reconocidos en la actualidad, sin embargo,
constituye una promesa de la terapia regene-
rativa. Es por ello que se realizé la revision

con el objetivo de analizar los conocimientos
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actuales sobre las células madre y sus aplica-
ciones en estomatologia.

Asi la Estomatologia General Integral debe
evolucionar de forma paralela, con los cambios
que se estan produciendo en la comunidad
cientifica y la sociedad, estar preparada para
adaptarse a estas transformaciones y satisfa-
cer asi, las necesidades de la poblacion en lo

referente a la salud bucal.

METODOS

Se realiz6 una busqueda bibliografica desde el
1ro de febrero hasta el 30 de abril de afo
2016, en diferentes bases de datos como
Hinary, SciELO y PubMed en idioma espafiol e
inglés, se utilizaron las palabras clave: células
madre, medicina regenerativa y estomatolo-
gia. Se revisaron un total de 47 articulos de
las cuales 37 fueron completos y 10 resume-
nes que hacian referencia al objetivo del
trabajo. Se usaron métodos tedricos de inves-
tigacion, el logico histérico para el cuerpo del
trabajo y el de andlisis y sintesis para las

conclusiones.

DESARROLLO

Las células madre (CM) en inglés stem cells
(donde stem significa tronco, al traducirse a
menudo como células troncales) han sido de-
nominadas con diferentes términos entre los
gue se encuentran stem cells, células tronca-

les, células precursoras, células progenitoras
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entre otros, aunque parece ser el de CM mas
universal. 191

Las células madre se encuentran en todos los
organismos multicelulares y que tienen la ca-
pacidad de dividirse (a través de la mitosis) y
diferenciarse en diversos tipos de células espe-
cializadas, ademas de autorrenovarse para
producir mas células madre. En los organismos
adultos, las células progenitoras actuan en la
regeneracion o reparacion de los tejidos del
organismo. 1°

Clasificacion

1.  Segun su origen:

- Embrionarias: Las células madre embriona-
rias son aquellas que forman parte de la masa
celular interna de un embridén de cuatro a cinco
dias de edad. Derivan del embrion de los ma-
miferos en su etapa de blastocisto. Estas son
pluripotentes. Una caracteristica fundamental
de las células madre embrionaria es que pue-
den mantenerse (en el embriéon o en determi-
nadas condiciones de cultivo) de forma indefi-
nida, formando al dividirse una célula idéntica
a ellas mismas, y mantiene una poblacion esta-
ble de células madre. Existen técnicas experi-
mentales donde se pueden obtener células ma-
dre embrionarias sin que esto implique la des-
truccidon del embrién, pero desde el primer mo-
mento de su manipulacion y destino han en-
frentado una fuerte oposicion en diferentes
paises, basada de manera esencial en aspectos
éticos, religiosos y politicos. %12

- Células madres adultas o posnatales: La ma-

yoria de los tejidos de un organismo adulto,

poseen una poblacién residente de células ma-
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dre adultas que permiten su renovacion perio-
dica o su regeneraciéon cuando se produce al-
gun dafo tisular. Algunas células madre adul-
tas son capaces de diferenciarse en mas de un
tipo celular como las células madre mesenqui-
males y las células madre hematopoyéticas,
mientras que otras son precursoras directas de
las células del tejido en el que se encuentran,
como por ejemplo las células madre de la piel,
musculo, intestino o las células madre gonada-
les (células madre germinales). °

Las CM posnhatales poseen notables ventajas
sobre las embrionarias, pues su manejo resulta
mas simple, pueden ser autdlogas y, por tanto,
no ocasionan trastornos inmunoldgicos ni pre-
sentan limitaciones éticas o legales, asi como
tampoco se ha comprobado que produzcan
cancer, lo cual contrasta positivamente con las
caracteristicas de las células embrionarias,
cuya obtencion y expansion es mas compleja,
inducen una respuesta inmunitaria por ser alo-
génicas y provocan numerosos tumores en ani-
males de experimentacién. *13

2.-Segun su potencial de diferenciacién para
formar células especializadas:

Las CM se clasifican también segun el potencial
para formar células especializadas en totipo-
tenciales, pluripotenciales, multipotenciales,
oligopotentes y unipotentes. Las totipotenciales
son aquellas células que en las condiciones
apropiadas son capaces de formar un individuo
completo, pues pueden producir tejido embrio-
nario y extraembrionario; las pluripotenciales
tienen la habilidad de diferenciarse en tejidos

procedentes de cualquiera de las tres capas
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embrionarias; las multipotenciales pueden di-
ferenciarse en distintos tipos celulares proce-
dentes de la misma capa embrionaria, lo que
las capacitaria para la formacién de tipos celu-
lares diferentes. °Las oligopotentes, al igual
que las anteriores, tienen capacidad para
desarrollar un conjunto de tipos de celulares,
pero mucho mas reducido y las unipotentes se
diferencian en un unico tipo celular.

3. Segun el tejido donde se asientan:

Es de medular importancia comprender el con-
cepto de nichos, acufiado por Scofield en
1978, pues se trata de los elementos que ro-
dean a las células troncales cuando se encuen-
tran en su estado nativo, incluidas las no tron-
cales que puedan estar en contacto directo
con ellas, asi como la matriz extracelular y las
moléculas solubles que se hallan localmente
cercanas. Existen nichos en las siguientes lo-
calizaciones: médula o6sea, piel, tejido adiposo,
cordén umbilical, foliculo piloso, intestinos,
sistema nervioso y dientes. *

Las células madre hematopoyéticas (CMH) de
la médula 6sea son las mas conocidas y em-
pleadas en la clinica en estos momentos, al
presentar la capacidad de diferenciarse a célu-
las maduras de la linea hematopoyética y a
tejidos no hematopoyéticos como musculo,
higado, vasos, tejido nervioso y piel. **
Mecanismo de accion de las CM

Las CM adultas pueden contribuir a la regene-
racion de tejidos mediante diferentes accio-
nes:

1. Diferenciacién en células del tejido dafiado
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(mediante transdiferenciacion o fusién celu-
lar).

2. Asentamiento en el tejido lesionado con
emision de senales que favorezcan el recluta-
miento en ese sitio de otras CM que participen
en la regeneracion de los tejidos.

3. Liberacién de moléculas solubles con efec-
tos autocrinos/paracrinos.

4. Mantenimiento de su propia auto-
renovacion, proliferacién y funciones.

5. Efecto antinflamatorio.

6. Inhibicién de la apoptosis.

7. Incremento de la vascularizacion del tejido
dafiado.

8. Citoproteccién y estimulacién de las células
sanas presentes en la regién lesionada, al in-
cluir las que pueden estar en un estado quies-
cente o dormidas en un area de penumbra. 1°
En algunos campos ya hay resultados alenta-
dores, como por ejemplo en el tratamiento de
enfermedades hereditarias, cancer, enferme-
dades cardiacas, mal de Parkinson, artritis
reumatoide, diabetes de tipo 1, etc. Sin
embargo, en otros, todavia hay mucho por
trabajar.

En odontologia, se ha reportado que la pulpa
de dientes primarios son potenciales donado-
res de células madre y han contribuido a solu-
cionar patologias de otros 6rganos del organis-
mo. Sin embargo, todavia no hay investigacio-
nes suficientes para sustituir dientes perdidos.
Se ha avanzado poco en éste aspecto, pero
hay la ilusion y esperanza que si se pueden

conseguir resultados alentadores con el tiem-
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po. Las células madre de la cavidad bucal son
células que poseen un potencial de multidife-
renciaciéon y por tanto pertenecen al grupo de
células madre adultas. !/

En la cavidad bucal, podemos encontrar cua-
tro tipos de células madre: células madre de
la pulpa de dientes temporales, células madre
de la pulpa de dientes permanentes, células
madre presentes en espacios periodontales,
células madre de la mucosa bucal.

Las células madre provenientes de la médula
0sea son las mas utilizadas, ya que tienen
muy buena supervivencia tras ser implantadas
en otros tejidos. A su vez, existen autores que
afirman que las células madre provenientes de
la regidon orofacial tienen una mayor capacidad
de proliferacion que aquellas que provienen de
la médula dsea. 718

Las células madre que aparecen en pulpa de
dientes temporales (SHED Cells) manipuladas
de forma enzimatica, y sometidas a factores
tisulares de crecimiento son capaces de dife-
renciarse en células nerviosas, adipocitos y
odontogénicas. 1/1°

A su vez, las que se encontraron en la pulpa
de dientes permanentes (DPSC 2) se caracte-
rizan por su capacidad de regenerar el com-
plejo pulpo-dentinal, ademds de expresar
marcadores o6seos como las sialoproteinas
Oseas y fosfatasas alcalinas, entre otros. Cabe
destacar también que la principal fuente de
células madre adultas de dientes permanentes

son los terceros molares.

Las células madre localizadas en los espacios
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periodontales se hallan en la vecindad de los
vasos sanguineos. Se afirma que el ligamento
periodontal tiene poblaciones de células que
pueden diferenciarse como cementoblastos y
osteoblastos, si bien los analisis in vivo con
esas células madre en ratones inmunocompro-
metidos apuntan hacia la participacion de es-
tas en la regeneracion del hueso alveolar, al
favorecer la formacién de una fina capa de
tejido muy similar al cemento que, ademas de
contar entre sus componentes con fibras cola-
genas, se asocia de manera intima al hueso
alveolar préoximo al periodonto regenerado.
Los queratocitos de las células madre de la
mucosa bucal también han sido aislados y cul-
tivados, son totipotenciales y pueden utilizar-
se para reparar defectos de lesiones cutaneas
de baja inmunogenidad. !

Por su parte, Huang J et al. ?° concuerdan con
lo planteado por Gonzalez Orta LJ et al.
quienes concluyen en sus investigaciones que
existen dos nuevos grupos de células madre
en la cavidad bucal: las de la papila apical
(SCAP) vy las del foliculo dental. Mientras las
primeras, incluidas en el tejido blando situado
en los apices de los dientes permanentes, son
las precursoras de los odontoblastos primarios
encargados de formar la dentina radicular, las
células madre de la pulpa es probable que an-
tecedan a los odontoblastos que deben produ-
cir la dentina reparadora. *

Aplicaciones en estomatologia

Gracias a la evolucién de la medicina regene-

rativa, se podra disminuir el uso de materiales
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restauradores, protesis e implantes para llegar
a una armonia estética y funcional en la cavi-
dad bucal y se le podra devolver su anatomia
a la zona afectada al hacer uso de células ma-
dre del propio paciente. !’

En la revision de las publicaciones cubanas se
comprobd la importancia que ha adquirido el
tema en todo el pais y que las investigaciones
analizadas constituyen la base para el futuro
de la Estomatologia restauradora en Cuba y el
mundo.

Potencial aplicacién clinica en el complejo
orofacial

Regeneracion de tejido 6seo:

Diversas investigaciones han mostrado la efec-
tividad de las CM en la reparacidon 6sea en mo-
delos animales; en un futuro las CM, seran ca-
paces de reproducir el tejido dseo del complejo
craneofacial para reparar defectos producidos
por enfermedades degenerativas, que pueden
ser una alternativa para tratar las deficiencias
mandibulares, trastornos de la articulacidon
temporomandibular (ATM) vy la fisura del pala-
dar y labio leporino. 1122

Regeneracion mandibular:

La evidencia refleja la capacidad de restaurar
defectos mandibulares mediante la creacién de
un biocomplejo. A partir de células madre pro-
venientes de la pulpa procedentes de los ter-
ceros molares superiores extraidos de manera
previa y de un andamiaje a base de colageno.
La éptima regeneracién ésea fue evidente tras
un afio del injerto. En otros estudios realizados
se pudo reparar un defecto 6seo mandibular

de manera completa a los seis meses de re-
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construccién postquirdrgica al utilizar dientes
deciduos exfoliados.

Se ha demostrado también la capacidad de las
células madre de la pulpa dental (DPSC) para
realizar una regeneracién tisular en pacientes
gue presentaban una reabsorcidon bilateral de
la cresta alveolar distal al segundo molar man-
dibular, secundario a la impactacion del tercer
molar en la ldmina cortical del alveolo. '’

Asi también, Torres LE et al. %3

reportaron el
caso de un paciente portador de un quiste
dentigero mandibular con gran destruccion
0sea, donde se colocaron células madre adul-
tas, y se identificé que estas indujeron la rege-
neracion d6sea en las cavidades quisticas de los
maxilares.

Fuentes Ayala E et al. ** reportaron el caso de
un paciente masculino de 27 afios de edad,
con defectos 6seos provocados por la enferme-
dad periodontal, al que le implantaron células
madre hematopoyéticas adultas autdlogas, a
los 12 meses se observd hueso neoformado y
aumento de la densidad 6sea, los resultados
obtenidos con la técnica de colgajo mas im-
plantacion celular fueron satisfactorios.
Insuficiencia maxilar:

Segun numerosos estudios ha sido posible
comprobar la capacidad de las células madre
en los procesos de neoformacion Osea para
tratar problemas de insuficiencia maxilar.
Investigadores realizaron una implantacién de
células pluripotenciales obtenidas a partir de
tejido adiposo (células mesenquimales) y de
aspirado medular (células nucleadas) en la

rehabilitacion funcional y estética del aparato
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estomatognatico de pacientes con insuficiencia
4sea maxilo-mandibular. 17:%°

Endodoncia

Creacion de pulpa dental:

Tras numerosos estudios cientificos de la pulpa
dental en busqueda de células madre, se en-
contré que esta es rica en distintos tipos de
células madre: condrogénicas las cuales po-
seen la habilidad de regenerar cartilago, osteo-
blastos encargados de la regeneracidon 6ésea,
adipocitos cuya funcién es reparar tejido car-
diaco dafado luego de un infarto y células ma-
dre mesenquimaticas que son las mas potentes
y tienen la capacidad de diferenciarse en varios
tipos de células reparativas.

Cuando hay piezas con &pices incompletos y
sufren trauma, son piezas dentales muy fragi-
les, lo ideal en estos casos es hacer una induc-
cion del cierre apical y su posterior tratamiento
endoddntico convencional, con la bioingenieria
se podria dar lugar a la creacion de nuevo teji-
do pulpar que permitiria la finalizaciéon del
desarrollo radicular y prevenir pérdidas prema-
turas de dientes.

Debido a su capacidad de regeneraciéon pulpar
es posible la prevencion de un tratamiento en-
dodontico en adultos mediante la utilizacion de
células madre obtenidas de dientes no desea-
dos como los terceros molares. 718
Regeneracion de dentina:

La dentina es un tejido mineralizado que tiene
gran similitud con el hueso, aunque no se re-
cambia a lo largo de la vida como este, la mis-
ma posee un limitado potencial de reparacion

postnatal. En investigaciones realizadas se
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comprobo la capacidad de las células madre de
la pulpa (SCP) para autorrenovarse y diferen-
ciarse en diferentes lineas celulares. Las SCP
fueron obtenidas de dentina ectépica asociada
al tejido pulpar in vivo de ratones inmunocom-
prometidos, donde se observd la formacion de
tejido similar a la dentina. !

Wang YX et al. % estudiaron las células pulpa-
res de porcino in vitro que al ser estimuladas
mediante proteina morfogenéticamente 6sea 2
(BMP2), se confirmé la diferenciacion de estas
células en odontoblastos lo cual resulta en la
formacion de dentina.

En relacién con el campo de la endodoncia Ca-

mejo Suarez M, ¥

menciona dos estrategias
para la regeneracion de dentina, estas son:
1-Terapia in vivo donde proteinas éseas morfo-
genéticas (BMP) son de manera directa aplica-
das en la exposicién pulpar.

2-Terapia ex vivo que consiste en el aislamien-
to de células madre desde el tejido pulpar, su
diferenciacion en odontoblastos y por ultimo
transplantado autolégicamente. !*

La creacion de la dentina tiene mucho que ver
con la creacién de la pulpa ya que a partir de
células madre de la pulpa ésta genera dentina
reparativa, y a su vez dentina propiamente di-
cha. De acuerdo con algunos autores, en el
afio 2000 se encontré que las células madre
pulpares son trasplantadas con hidroxiapatita
mas fosfato tricalcico en ratones inmunocom-
prometidos, estas células generan estructuras
similares a la dentina, con fibras colagenas
perpendiculares a la superficie mineralizada,

tal como ocurre in vivo, en presencia de la sia-
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loproteina dentinal. En el afio 2004, se demos-
tré que la dentina desmineralizada puede in-
ducir la diferenciacién de las células madre
pulpares en odontoblastos, lo cual resulta en
formacién de dentina. 7?8

Terapias utilizadas en endodoncia.
Terapias de células madres postnatales:

Es el método mas simple para administrar las
células de regeneracién, consiste en una in-
yeccion de células madre postnatales dentro
del conducto radicular desinfectado. Estas cé-
lulas pueden ser obtenidas de multiples tejidos
que incluyen piel, mucosa oral, tejido graso u
0seo. Presenta como ventajas facilidad en el
cultivo de células autdégenas. Estas poseen
gran potencial para inducir regeneracién de
tejido pulpar. >/

Formacién de cemento:

Los analisis in vivo con PDLSC realizados en
ratones inmunocomprometidos, sugirieron la
participacion de estas células en la regenera-
cion de hueso alveolar al propiciar la forma-
cion de una fina capa de tejido muy similar al
cemento que, ademas de contar entre sus
componentes con fibras colagenas, se asocia-
ron intimamente al hueso alveolar préoximo al
periodonto regenerado.

Las fibras de colageno que se desarrollan in
vivo en humanos, son capaces de unirse a la
nueva estructura formada de cemento, al con-
siderarse asi a la union fisioldgica de las fibras
de Sharpey. 1117:2°
Aplicaciones innovadoras

Creacion de una raiz dental:
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Investigadores han conseguido generar nue-
vas raices dentales en cerdos gracias a células
madre procedentes de dientes humanos, en
especifico de la papila apical de la raiz dental.
Seria por tanto una mejor opcién para sustituir
los dientes perdidos por piezas mas biocompa-
tibles que los actuales implantes metalicos.
Este tejido esta conectado a la punta de la raiz
del diente y es el responsable del desarrollo
del mismo. Una vez identificadas las células
madre apropiadas para crear una nueva raiz,
estos investigadores reemplazaron un incisivo
de un cerdo enano (que tiene una estructura
dental parecida a la humana) por una estruc-
tura en forma de raiz dental de material cera-
mico (hidroxiapatite/tricalciumphosphate o
HA/TCP) que hacia de andamio y de vehiculo
portador de células madres de papilas apicales
procedentes de los terceros molares jovenes
de entre 18 y 20 afos de edad.

Tres meses mas tarde de implantar estas célu-
las los investigadores pudieron encajar en la
cuenca del antiguo incisivo una corona sintéti-
ca de porcelana sobre la nueva raiz reminerali-
zada que contaba con nuevos ligamentos
desarrollados del mismo, pudieron demostrar
ademas que los nuevos tejidos formados eran
humanos. Después de seis meses de la im-
plantacion el equipo de investigacion compro-
b6 que, aunque el nuevo diente no era tan re-
sistente como los naturales tenian la suficiente
calidad como para cumplir su funcién.

Este sistema es preferible al sistema habitual

del implante de titanio porque la bioraiz tiene
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una capa de ligamentos entre el hueso de la
mandibula y la raiz. Este tiene, tanto labores
de adherencia como de amortiguacién a la
masticacion. Los implantes son susceptibles de
aflojarse o de producir infecciones como gingi-
vitis y perimplantitis debido a la relacion no
natural entre el hueso y el implante de titanio.
Esta estrategia hibrida de ingenieria dental
autéloga de células madre puede ser aplicable
a la regeneracién de dientes humanos. 73031
Regeneracion del ligamento periodontal:

Se han realizado estudios experimentales don-
de se han aislado células madre del ligamento
periodontal (PDLSC) de dientes humanos, se
observd en las mismas una diferenciacién en
células como adipocitos, cementoblastos y cé-
lulas formadoras de colageno. !

Un avance en la ingenieria de tejidos a la tera-
pia periodontal se ha propuesto, consiste en
que el tejido periodontal seria construido en el
laboratorio y luego implantado mediante un
proceso quirurgico en los defectos. Otra técni-
ca prometedora involucra el cultivo de células
madre provenientes del ligamento periodontal
y en el trasplante de ese tejido a los defectos
periodontales ya que el potencial clinico para
el uso de células madre del ligamento perio-
dontal ha mejorado ain mas por la demostra-
cion de que estas células pueden ser aisladas
de las criopreservaciones del ligamento perio-
dontal manteniendo sus caracteristicas.

En un procedimiento a una paciente con histo-
ria de mas de 10 afios de periodontitis avanza-
da, se le realizé un tratamiento que consistio

en la colocacion de las células madre en los
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defectos éseos inferiores. No se presentaron
efectos adversos durante la semana posterior
al tratamiento descrito y al examen clinico que
se realizd a los siete dias no se observaron
signos de inflamacion gingival. A las tres se-
manas la paciente refiri6 mayor seguridad du-
rante la masticacién que antes del tratamien-
to. A los tres meses se realiz6 la evaluacion
clinica y radiografica, se observd que la encia
se mantuvo normal y la radiografia mostré zo-
na radiopaca en el lugar del defecto, compati-
ble con neoformacién 6sea. A los seis meses la
encia persistié con caracteristicas de normali-
dad, hubo disminucion de la movilidad denta-
ria en los sectores tratados y en la radiografia
evolutiva se aprecid aumento de la densidad
dsea. *?

Se impone destacar la relevante labor realiza-
da por Pérez Borrego et al. **en terapia celu-
lar regenerativa con células mononucleares
autélogas, aplicada en pacientes afectados por
periodontitis, en quienes obtuvieron resultados
sorprendentes; asi, de los 84 atendidos duran-
te el quinquenio 2008-2012 en la consulta de
periodoncia del Servicio de Cirugia Maxilofacial
del Hospital Pediatrico Docente William Soler
de La Habana, 42 fueron tratados con células
mononucleares autdlogas (grupo de estudio) e
igual nimero con terapia convencional (grupo
control), en todos los cuales se encontré una
evidente disminucion de dientes afectados vy
presencia de bolsas periodontales a los seis
meses posteriores al tratamiento; tendencia
que se mantuvo durante los 12, 18, 24 y 30

meses siguientes en el primer grupo, pero no
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asi en el segundo, en cuyos integrantes co-
menzaron a aparecer paulatinamente las ma-
nifestaciones de la enfermedad, a medida que
avanzaba el tiempo.

En tal sentido se demostrdé un aumento soste-
nido de la mejoria de los sintomas y signos de
la periodontitis, asi como ganancia de la inser-
cion periodontal por formacion de nuevo hue-
so, lo cual no ocurrié en quienes recibieron la
terapéutica habitual en estos casos.**

Segun la Doctora en Ciencias Amparo Pérez
Borrego, 3 pionera en la aplicacién de la me-
dicina regenerativa en la Estomatologia nacio-
nal, desde el afio 2000 su equipo de investi-
gacién de la Facultad de Ciencias Médicas del
Hospital Enrique Cabrera desarrolla un macro-
proyecto que trabaja con este tipo de trata-
miento.

Lo logrado por la terapia hasta aquellos afos
en muchas especialidades de la medicina co-
mo la Ortopedia y la Angiologia motivo al
equipo de la doctora a aplicarla al periodonto.
El 14 de enero de 2008 comenzaron a desa-
rrollar su ensayo clinico y ese mismo dia ope-
raron e implantaron de manera exitosa su pri-
mer paciente.

Entre los factores excluyentes que los faculta-
tivos catalogan como mas frecuentes estan el
habito de fumar, el embarazo y las maloclu-
siones severas, por atentar contra el resultado
del proceder médico. A estos se suma el costo
que representa para el pais, aunque el servi-
cio es gratuito. 3

Regeneracion de dientes:
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En estudios realizados a nivel experimental se
ha podido observar que las células madre
adultas adecuadamente estimuladas podian
dar origen a un diente con su tejido dseo cir-
cundante, esta inducciéon se realiz6 mediante
estimulos de genes como MSX y PAX-9 suma-
do a factores de crecimiento; del mismo modo
queddé demostrado que los tejidos presentes
en el diente en estadio de brote, pueden ser
usados en la bioingenieria para crear la totali-
dad de la corona dental. ' 3°

Si las estrategias de investigacion actuales dan
su resultado, aunque todavia la aplicacion de
células madre en odontologia se encuentra en
fase de experimentacion y terminan funcio-
nando, entonces el diente que se forma lo ha-
ra junto con todos sus tejidos de soporte, al
incluir el hueso y el ligamento periodontal;
ademas, la alineacion de un diente en
crecimiento es muy facil con la ortodoncia es-

tandar. 3¢ 37

CONCLUSIONES

Las células madre poseen importantes carac-
teristicas de autorrenovacion, proliferacion y
diferenciacion. La terapia celular regenerativa
con el empleo de células madre constituye un
nuevo método de gran potencial terapéutico
donde las de origen dental resultan un mate-
rial autdgeno y disponible. Las células madre
de origen dental demuestran ser una buena
alternativa para el tratamiento de alteraciones

en los dientes y otras estructuras bucales y
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pueden ser aplicadas en especialidades como
endodoncia, periodoncia y cirugia. El trata-
miento con estas células en Cuba garantiza la
recuperacion de tejidos danados, rapida desa-
paricion de inflamaciones postoperatorias y
permanencia en el tiempo de la salud bucal de

muchos pacientes.
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