wﬁu E_-— LR B Ff:f@? X
S 72 eﬁ?.
i

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE i P'mm
MEXICO “ﬁm ()D()’\I()L()( ia

é,%%

1904

FACULTAD DE ODONTOLOGIA

REGENERACION PULPAR, UNA ALTERNATIVA DE
TRATAMIENTO PARA EL CIERRE APICAL EN
DIENTES CON NECROSIS PULPAR; REVISION
BIBLIOGRAFICA.

TESINA

DE PARA OBTENER EL TiTULO DE

CIRUJANA DENTISTA

PRESENTA:

ANDREA GARCIA GARCIA

TUTOR: Esp. GABRIEL MARTINEZ ORTEGA Vo.Bo.

MEXICO, Cd. Mx. 2022



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



%@%ﬁ REGENERACION PULPAR, UNA ALTERNATIVA DE TRATAMIENTO
PARA EL CIERRE APICAL EN DIENTES CON NECROSIS PULPAR;
REVISION BIBLIOGRAFICA.

AGRADECIMIENTOS

A mi madre, la Dra. Aurorva Guadalupe Garcia
Sanchez por brindarme su amor incondicional, hoy
aprovecho para darle gracias a Dios por otorgarme

una madre como tu. Te amo.

Mi profundo agradecimiento al Doctor Gabriel
Martinez Ortega por su dedicacion y compromiso,
quien con su conocimiento guio el desarrollo de este

trabajo.

A Julio Gregorio por brindarme todo su apoyo

incondicional y motivacion.

A mis amigas Andrea, Pau y Karla, gracias por
pertenecer a mi vida, por hacerme sonreir, por estar

ahi en los buenos momentos y malos momentos.

Y por ultimo a la UNAM, por ser mi segunda casa y

hacerme sentir orgullosa de ser universitaria.

i

¥

il

FACULTAD www

E_ |

ODONTOLOGIA

UNAM
1904

7



o W Ry
e
LT

oL WA ¢ i

REGENERACION PULPAR, UNA ALTERNATIVA DE TRATAMIENTO
PARA EL CIERRE APICAL EN DIENTES CON NECROSIS PULPAR;

REVISION BIBLIOGRAFICA.

iNDICE
1.IntroducCion...... ... 4
2. Capitulo | Embriologia Dentaria......................ccooiiiiiii 5
2.1 Odontogenesis; desarrollo embrionario del complejo
AeNtiNOPUIPAr ... ..o 7
2.1.1Estadiodebroteoyema..........ccooiiiiiiiiiiii 7
2.1.2 Estadiode casquete..........ocoieiiiiiiiii i 8
2.1.3 Estadiode campana. ...........coooiiiiiiiiiiii 10
2.1.4 Formacion de 1a CoroNa. ..........ccouviuiieiieiiiiii i, 13
215 Formacionde laraiz..........cooiiiiiii 15
22 Tablade Carmen Nolla.........cccooiiiiiiii e, 17
LCapitulo TPuUlpa. ... 18
3.1 COMPOSICION. ...ttt e e 20
3.2 EStrUCIUIA. ... 20
3.3 Poblaciones Celulares...........c.cooviiiiiiiii e 22
3.3.1 Odontoblastos........coeiniiii 22
3.3.2 FIbroblastos. ... ..o 23
3.3.3 Macréfagos 0 histioCitos. .......ocoviiiiiii 24
3.3.4 Células dendritiCas. ........c.covviiiiieiii 24
3.3.5 LINfOCIHOS. ... 24
3.3.6 Células mesenquimatosas..........coovvvieiiiiiiiiiici e, 25
3.3.7 MaStOCIHOS. ... 26
3.4 Componentes extracelulares..............cooooiiiiiiiiiiiia 26
3.4.1 Fibras Pulpares........ccooiiiiiii e 26
3.4.2 Sustancia Fundamental...............cooii i 27
3.5 VascularizacCion. ..o 27
3.6 INEIVACION. ... 28
3.7 FUNCIONES. ... et 29

. Capitulo Ill Patologia en dientes con apice inmaduro.................. 30

4.1 Necrosis Pulpar. ... 30

i

¥

il

FACULTAD www

E_ |

ODONTOLOGIA

UNAM
1904

7



@Wé%ﬁ REGENERACION PULPAR, UNA ALTERNATIVA DE TRATAMIENTO Af?i % .
PARA EL CIERRE APICAL EN DIENTES CON NECROSIS PULPAR; W ;“‘”‘y

REVISION BIBLIOGRAFICA. W

1904
S U I I T 31
4.1.2 DIiagnOStiCO. ...t 32
5. Capitulo IV Regeneracion Pulpar.......................cocoiii. 33
5.1 Endodoncia Regenerativa..............ccooiiiiiiii i 33

5.2 Mecanismo de accién; Células madre; la base de la regeneracién.34

5.2.1 Clasificacion...... ... 35
5.2.2 Células madre de origendental..................oooiiiiiiiiiiiiiinnn. 39
9.3 ANAamMIOS. ... e 44
5.4 Factores de Crecimiento...........cocoiiiiiiiiii i 46
5.5 Aspectos basicos a considerar............cocoiiiiiiiiiiii i 50
5.5.1 Desinfeccion del conducto radicular.................ccoooviiiiiin. 50
5.5.2 Contencién de un material biocompatible.............................. 55
5.6 Consideraciones de una terapia regenerativa........................... 56
5.6.1 INAICACIONES. ...\t 54
5.6.2 Protocolos de trabajo...........ccooi i, 55
5.6.3 ReSUltadOS. .. ..o 64
7. CONCIUSIONES. ... e 65



REGENERACION PULPAR, UNA ALTERNATIVA DE TRATAMIENTO
PARA EL CIERRE APICAL EN DIENTES CON NECROSIS PULPAR;
REVISION BIBLIOGRAFICA.

1. INTRODUCCION

El tratamiento de los dientes con apice inmaduro en pacientes jovenes
supone un verdadero reto para el endodoncista. Durante la etapa de
desarrollo radicular cualquier agresion al tejido pulpar ya sea por caries o
algun traumatismo puede provocar el cese del desarrollo de la raiz, lo que
resulta en un diente con apice abierto, una proporcion corona-raiz
desfavorable, paredes dentinarias delgadas y, consecuentemente, un
mayor riesgo de fractura. En estas circunstancias, la etapa de desarrollo
radicular es el principal factor a considerar en la planificacion del

tratamiento.

En una necrosis pulpar, la etapa de desarrollo radicular determina la
mejor opcidn terapéutica. Si el apice estd completamente formado, se
realizara el tratamiento de endodoncia convencional; y si el apice esta
abierto las opciones de tratamiento son la apicoformacion con silicatos

(MTA®/Biodentine®) y la regeneracion pulpar.

El presente trabajo aborda una revision bibliografica sobre los principios
basicos que se emplean en la regeneracion pulpar, como las fuentes
apropiadas de células madre (siendo la principal fuente los tejidos
periapicales), los factores de crecimiento capaces de promover la
diferenciacion de las células madre (el coagulo de sangre intraconducto) y
un medio apropiado para la diferenciacion celular; A si como una
evaluacion de los principales protocolos para realizar dicho
procedimiento. El tratamiento ideal para los dientes con necrosis pulpar y
apice abierto seria la regeneracién pulpar, la cual favoreceria la induccion

del cierre apical.
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Imagen 1. Radiografia periapical de diente permanente joven. Tomada de Bordoni et al.
Odontologia Pediatrica: la salud bucal del nifio y el adolescente en el mundo actual. 1ra
edicion, editorial Médica Panamericana SA, Buenos Aires, 2010.)

2. CAPITULO I. EMBRIOLOGIA DENTARIA

Los tejidos que conforman tanto los dientes temporales como los
permanentes se forman por un proceso continuo y complejo denominado
odontogénesis, la ciencia que se encarga del estudio de este proceso se
denomina Embriologia Dentaria. En este proceso intervienen
fundamentalmente los tejidos embrionarios del mesodermo y ectodermo,
separados ambos por una capa basal de origen epitelial, junto con la

contribucion de la cresta neural.

La pulpa forma parte del complejo dentinopulpar, que tiene su origen
embriologico en la papila dental (tejido ectomesenquimatico derivado de
la cresta neural). Es un tejido conectivo que se localiza en el interior de
los dientes y esta delimitado por la dentina, un tejido duro, calcificado y en
continua formacién, que condiciona la progresiva disminucion del volumen
de la pulpa. La pulpa y la dentina son dos tejidos de caracteristicas
histologicas distintas, pero debido a su mismo origen embriologico e

implicaciones estructurales se consideran una unidad funcional. (1,2,3)

Los dientes se desarrollan a partir de brotes epiteliales que normalmente,

empiezan a formarse en la porcion anterior de los maxilares y luego
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avanzan en direccién posterior. Poseen una forma determinada de
acuerdo con el diente al que daran origen y tienen una ubicacion precisa
en los maxilares, pero todos poseen un plan de desarrollo comun que se
realiza en forma gradual y paulatina. Las dos capas germinativas que
participan en la formacion de los dientes son: el epitelio ectodérmico, que
origina el esmalte, y el ectomesénquima que forma los tejidos restantes
(complejo dentinopulpar, cemento, ligamento periodontal y hueso

alveolar). (4)

En la odontogénesis, el papel inductor desencadenante es ejercido por el
ectomesénquima o mesénquima cefalica, denominado asi porque son
células derivadas de la cresta neural que han migrado hacia la region
cefélica, éste ectomesénquima ejerce su accién inductora sobre el epitelio
bucal de (origen ectodérmico) que reviste al estomodeo o cavidad bucal

primitiva. (5,6)

La accion inductora del mesénquima ejercida por diversos factores
quimicos en las distintas fases del desarrollo dentario y la interrelacion, a
su vez, entre el epitelio y las diferentes estructuras de origen
ectomesenquimatico (que surge como consecuencia de la odontogénesis),
conducen hacia una interdependencia tisular o interaccion epitelio-
mesénquima, mecanismo que constituye la base del proceso de

formacion de los dientes. (1,2)

Cerca de la cuarta semana del desarrollo embrionario, aparecen unas
zonas de mayor actividad y engrosamiento en las células internas del
epitelio oral (ectodermo) que daran origen a la lamina dental. A partir de
este momento, comienza a incorporarse en su estructura el mesodermo y
procesos de proliferacion e histodiferenciacion que conduciran al
desarrollo de los gérmenes dentarios. El origen, por tanto, de los
diferentes tejidos dentarios, esta tanto en el mesodermo y cresta neural

(dando lugar a la papila dental y consecuentemente a los odontoblastos,
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cementoblastos y fibroblastos) como en el ectodermo (que llevara a la

formacion del 6rgano del esmalte y ameloblastos. (1,3)

La odontogénesis se inicia en la sexta semana de vida intrauterina y se

lleva a cabo basicamente en dos fases que son:

A. Morfogénesis o morfodiferenciaciéon, en esta fase ocurre el proceso de

formacioén del patrén que constituira la corona del diente y luego la
formacion del patrén que constituira la raiz dentaria.

B. Histogénesis o citodiferenciacion, en esta fase ocurre el proceso de

formacion de los tejidos dentarios: el esmalte, la dentina y la pulpa a

partir de los patrones de la corona y la raiz dentaria. (2,6)

Ambas fases se dan de forma continua y en algun punto se llevan a cabo
al mismo tiempo, de ellas el proceso de formacion del patron de la corona
dentaria es uno de los procesos mas importantes y complejos de la
odontogénesis razoén por la cual sera motivo de estudio durante esta
actividad practica. (2,6,7,8)

2.1 ODONTOGENESIS; DESARROLLO EMBRIONARIO DEL
COMPLEJO DENTINOPULPAR.

2.1.1 ESTADIO BROTE O YEMA.

Se caracteriza por la aparicion de una notable actividad mitética de la
lamina dentaria que origina un engrosamiento de extremo mas profundo
del brote dental. Alrededor de estas proliferaciones ectodérmicas, las
células mesenquimatosas adyacentes, procedentes de la cresta neural,
sufren un proceso de condensacion, bien por un aumento en la
proliferacion celular o bien porque disminuye la produccién de sustancia

extracelular, constituyendo la futura papila dental.
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En este estadio de brote o también conocido como de proliferacion, las
células epiteliales al no haber iniciado la histodiferenciacion muestran

poco cambio respecto a su funcion. (6,7)

T -
L v

Imagen 2. Estadio de brote o yema al microscopio. Tomada de Gémez M Ca.
Histologia bucodental y embriologia. 2da Edicion. Argentina: Ed Médica
Panamericana: 2009. 210-234 p.

2.1.2 ESTADIO DE CASQUETE

Los brotes dentales aumentan de tamano debido a la continua
proliferacion de las células y permiten una invaginacion del
ectomesénquima que constituye la papila dental, futura pulpa dental,
dando al germen dentario en desarrollo una morfologia de casco, la
densidad celular se incrementa en las zonas adyacentes, lo que se

conoce como condensacion del ectomesénquima. (1,3)

En esta fase temprana pueden comenzar a identificarse los elementos
formativos del diente. El sobrecrecimiento epitelial, que tiene un cierto
parecido con un sombrero o casquete, situado sobre un balén de
ectomesénquima condensado, se denominara 6rgano del esmalte y dara

lugar al esmalte.

A&

i

(it
W" FACULTAD "'M
DE W
ODONTOLOGIA
UNAM

1904



REGENERACION PULPAR, UNA ALTERNATIVA DE TRATAMIENTO M -
PARA EL CIERRE APICAL EN DIENTES CON NECROSIS PULPAR; W W

REVISION BIBLIOGRAFICA. W
1904

El balon de células ectomesenquimatosas condensadas 6 papila dental,
formara la dentina y la pulpa. A su vez el ectomesénquima condensado
que limita la papila y encapsula el 6rgano del esmalte, conocido como
foliculo dental o saco, sera el origen de los tejidos de soporte del diente.
(1,2)

Se pueden distinguir tres capas no diferenciadas completamente en el

organo del esmalte:

< Epitelio dental externo: constituido por la capa externa del érgano
del esmalte. Las células periféricas son cubicas, estan en contacto

con el foliculo en desarrollo y revisten la convexidad del “casquete”.

% Reticulo estrellado: o también denominado “gelatina del 6rgano del
esmalte”. Las células que se encuentran en la porcion central del
organo del esmalte, entre el epitelio dental externo e interno,
comienzan a separarse por el aumento del liquido intercelular y
adoptan una forma reticular ramificada. Son células polimérficas y
estan incluidas en una matriz fluida o liquido mucoide rico en
albumina, que confiere al reticulo estrellado una consistencia
elastica que mas tarde protege a las delicadas células formadoras

de esmalte.

« Epitelio dental interno: es la capa mas interna que rodea la papila
dental. Las células de la concavidad del “casquete” son cilindricas
y bajas, pero a medida que se diferencian aumentan de altura.
Posteriormente, se transforman en ameloblastos, células
encargadas de secretar el esmalte. Por ello, a este epitelio también

se le denomina preameloblastico. (1,2,3)
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El érgano del esmalte, la papila dental y el foliculo dental constituyen el
organo dental o germen dentario. Tendran lugar importantes cambios
durante el desarrollo, que comenzaran de una forma tardia en el estadio
de casquete y continuaran en la transicion de casquete a campana.
Durante estos cambios se produce la histodiferenciacion, que conlleva a
que una masa de células epiteliales similares se transforma en
componentes diferenciados tanto morfolégica como fisiolégicamente.
(1,11, 12)

Imagen 3. Odontogénesis fase de casquete. Tomada de Canalda Sahli C, Brau

AguadA®© E, editors. Endodoncia + StudentConsult en espafiol : Técnicas clinicas y

bases cientificas. Elsevier; 2014.

2.1.3 ESTADIO DE CAMPANA

El germen dentario prolifera y adopta una forma con una concavidad
central. En esta fase o estadio de campana se establecen los procesos
de histo y morfodiferenciacion de todos los elementos estructurales; la
corona dental toma su forma final (periodo de morfodiferenciacion) y las
células encargadas de la sintesis del esmalte y la dentina se diferencian.
(1,3)

10
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En el epitelio periférico se pueden distinguir dos areas;

Epitelio interno del érgano del esmalte: relacionado con la papila
dental.
Epitelio externo del esmalte: relacionado con el saco o foliculo

dentario.

El epitelio interno del érgano del esmalte esta separado de la capa de
células mesenquimatosas indiferenciadas de la papila dental por una
membrana basal dental constituida por una lamina de colageno tipo IV y

una matriz extracelular, correspondiendo a una zona acelular. (3)

Desde un punto de vista celular, se observan cambios en las distintas

capas del 6rgano del esmalte tanto morfolégica como histolégicamente:

A) Epitelio dental externo: a este nivel, las células inicialmente
cuboides se van aplanando, tomando el aspecto de un epitelio plano
simple, estableciéndose una transicion entre la cresta o la futura cuspide
hasta el asa cervical, como ocurre en las otras capas el érgano del
esmalte. Al finalizar el periodo de campana, la superficie del epitelio
externo del esmalte se pliega. Entre los pliegues, el mesénquima
adyacente al saco dentario forma papilas que contienen asas capilares y
proporciona la irrigacion nutritiva que el 6rgano del esmalte necesita, ya

que éste es avascular. (3,7)

B) Reticulo estrellado: sus células que inicialmente eran polimérficas
van adoptando un aspecto estrellado. Esto se debe al depdsito
extracelular de una sustancia mucoide rica en mucopolisacaridos
hidréfilos que alejan las células una de otra, mientras mantienen su union
por los desmosomas. De esta forma, aumenta el espacio en el érgano del

esmalte, lo que permitira el desarrollo de la corona dentaria. (1,7,8,13)
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C) Estrato intermedio: se aprecian células polimérficas, dispuestas
por capas, con gran similitud con las células del reticulo estrellado, ya que
éstas también estan unidas por desmosomas. Por ello, algunos autores
(7,14), piensan que las células del estrato intermedio serian un aporte
fundamental de células para el reticulo estrellado, constituyendo ambas
capas una unidad funcional en la formacion del esmalte dental. La
presencia de esta estructura en el 6rgano del esmalte es esencial para
realizar el diagnéstico diferencial con la etapa anterior de casquete, ya

que en ésta no se diferencia este estrato.

D) Epitelio dental interno: para permitir el crecimiento global del
germen dentario, sus células se hallan en divisibn permanente. La zona
de epitelio en su porcidn mas cercana al reticulo estrellado se compone
de células columnares bajas, preameloblastos, que, al diferenciarse hacia
ameloblastos, o células secretoras del esmalte, cambian su forma,
alargandose y cesando en su actividad mitética debido a factores que

residen en el ectomesénquima de la papila dental. (1, 6)

Las células del ectomesénquima de la papila dental proximas al epitelio
dental (preodontoblastos), se diferencian en odontoblastos, responsables
de la producciéon de dentina. La diferenciacién de odontoblastos se inicia
con la diferenciacion previa de los preameloblastos del epitelio dental
interno. En primer lugar, la lamina dental rompe un cierto numero de islas
de células epiteliales, separando el diente en desarrollo del epitelio oral.
En segundo lugar, el epitelio dental interno completa su plegamiento,

permitiendo distinguir la forma de la futura corona del diente. (7, 8)

El cese de la actividad mitética en las células del epitelio dental interno
determinara la forma del diente. Cuando el germen dental crece durante
la transicién de fase de casquete a campana, la division celular se da en

todo el epitelio dental interno.

12
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Al continuar el desarrollo la division se detiene en una zona concreta ya
que las células estdn comenzando a diferenciarse y asumir su funcién

productora de esmalte. (2,7)

El punto inicial en el que las células del epitelio dental interno comienzan
a diferenciarse representa la zona donde se desarrollara la cuspide, sera
el centro de crecimiento. Debido a que el epitelio dental interno queda
constrenido entre el lazo cervical y la punta de la cuspide, éste se abomba

dando lugar al contorno cuspideo. (1, 14)

La diferenciacion celular del epitelio dental interno y de la papila es
seguida por el depdsito de esmalte y dentina. La aparicion de una
segunda zona de diferenciacién celular en el epitelio dental interno lleva al
desarrollo de una segunda cuspide, una tercera zona a una tercera
cuspide y asi sucesivamente hasta que queda definido el patréon cuspideo

completamente. (9)

Imagen 4. Odontogénesis: fase de campana, donde se observa el inicio de desarrollo de dos
cuspides. Tomada de Canalda Sahli C, Brau AguadA® E, editors. Endodoncia + StudentConsult en

espafiol : Técnicas clinicas y bases cientificas. Elsevier; 2014.
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2.1.4 FORMACION DE LA CORONA

El siguiente paso en el desarrollo del diente es la diferenciacion de
ameloblastos y odontoblastos y la formacion de los dos tejidos duros
principales del diente, el esmalte y la dentina. Tras el estadio de campana,
y hasta que la corona del diente alcanza su tamafio completo, so6lo se

dividen las células del margen cervical del esmalte.

En las zonas que daran lugar a las futuras puntas cuspideas, donde
aparecera la primera capa de dentina, cesa la actividad mitética y las
células del epitelio dental interno se elongan y revierte su polaridad,

guedando sus nucleos enfrentados a la papila dental.

Los cambios morfolégicos en las células del epitelio dental interno se
corresponden con cambios en las células adyacentes de la papila dental.
Las células ectomesenquimales indiferenciadas aumentan su tamafo,
diferenciandose = en  odontoblastos. Esta  diferenciacion  esta
intrinsecamente relacionada con la presencia de células del epitelio dental
interno. (3,4)

Imagen 5. Formacion de la corona. Fuente propia
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2.1.5 FORMACION DE LA RAIiZ

El desarrollo de las raices comienza después de que la formacién del
esmalte y de la dentina han alcanzado la futura unidbn cemento-
adamantina. La raiz esta formada por dentina y cubierta de cemento. Al
igual que en la formacion de la corona, a este nivel, también es necesaria
la presencia de células epiteliales para iniciar la diferenciacion de

odontoblastos que daran lugar a la dentina radicular. (3)

Las células epiteliales del epitelio dental interno y externo (sin la
presencia del reticulo estrellado) proliferan a partir del lazo cervical del
organo del esmalte para formar una capa doble de células conocidas
como la vaina epitelial radicular de Hertwig, que delimitara la futura pulpa
del diente y sera la responsable de la formacién, numero, tamano y forma

de las raices. (2,3)

Al mismo tiempo que crece la vaina epitelial radicular, a partir de las
células mesenquimatosas indiferenciadas del saco dentario se diferencian
los osteoblastos, que producen un tejido osteoide, una vez mineralizado,
formara el hueso del proceso alveolar, en el que se produce una
remodelacion continua por procesos de aposicion y reabsorcidn debidos

al crecimiento y al cambio de posicién del germen dentario. (3)

Cuando la vaina epitelial radicular de Hertwig ha alcanzado su longitud
maxima, se dobla hacia dentro circunferencialmente, constituyendo el
diafragma epitelial, estructura que establece la longitud del diente y
delimita el foramen apical, en este momento debe hablarse de la pulpa
dental en vez de la papila dental. En los ultimos periodos del desarrollo de
la raiz, la proliferacion del epitelio en el diafragma se retarda mas que la
del tejido conectivo de la pulpa. El ancho foramen apical es reducido
primero al calibre del orificio diafragmatico y mas tarde se estrecha aun

mas por la aposicion de dentina y cemento a nivel del apice. (3,14)
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Durante la formacion y desarrollo de la vaina epitelial de Hertwig se
pueden producir pequefas interrupciones que originan conductos
laterales o accesorios. En caso de dientes multirradiculares, la vaina
epitelial radicular de Hertwig forma invaginaciones que dividiran el

infundibulo radicular en 2,3 0 mas raices. (2,3)

La raiz dentaria esta constituida unicamente por dentina y cemento, ya
que el epitelio dental interno de la vaina radicular induce la diferenciacion
de odontoblastos. Al no existir estrato intermedio, no se diferencian
ameloblastos, explicandose asi la ausencia de esmalte a este nivel.
Cuando estas células han inducido la diferenciacion de las células
radiculares en odontoblastos y se ha depositado la primera capa de
dentina, la vaina epitelial de la raiz pierde su continuidad y su intima
relacion con la superficie radicular. Sus restos persisten formando una red
epitelial de vainas o conductos cerca de la superficie externa de la raiz.
Estos restos epiteliales en el adulto pueden persistir, encontrandose en el
ligamento periodontal como restos epiteliales de Malassez y pueden dar

lugar a la formacién de quistes radiculares. (2,15)

Imagen 6. Desarrollo de la raiz. 1 Epitelio interno. 2. Epitelio interno. 3. Reticulo estrellado. 4.
Esmalte. 5.Dentina. 6.Papila. 7. Unién. 8 . Lamina de Hertwing. 9. Foliculo. Tomada de Gagliani E.
Berutti M. Manual de Endodoncia. Milano; AMOLCA; 2017. 3-10, 18, 19, 24, 25.
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2.3 TABLA DE CARMEN NOLLA

Uno de los métodos mas difundidos para estudiar el desarrollo de los
dientes permanentes fue el que propuso Nolla en 1960. Esta
investigadora clasificaba el ciclo de desarrollo dentario en 10 estadios que
abarcaban desde el inicio de la formacion de la cripta hasta el cierre
apical. Los datos procedian de radiografias extraorales laterales del
craneo e intraorales, periapicales y oclusales, utilizandose selectivamente
las que mejor permitieran visualizar los dientes. En estos casos suele
observarse que, actualmente, los autores proponen la utilizacién de los
estadios de Nolla, pero visualizados en las radiografias panoramicas:
(5,16)

Estadios de Nolla

Esztadio 0 ausencia de cripta
Estadio 1 presencia de cripta
- calcificacion inicial de
Estadio 2 o -~ - [==1 COrona
Estadio 3 @S = = @mmy 173 decorona completa
Estadio 4 "':\:3; 4\7—:3_‘?1 “::3 | 2/3 de corona completa
E—=—% fo— oy
Estadio & = % ' T =l corona practicaments
y W O Wi complets
= e =
Estadio & /) ﬂ\ £ \", corona complsta
Y N L
P oA OO
Estadio 7 [ — ,r"l\l “_. [\ 13 da raiz compiets
- =%
[ m II| | || m
Eztadio & i | ‘{ \‘ l \4' 2i3 de raiz complets
) 1
N 7
& -
"G"\ .'.q. | {4
. \ | [ | | | raiz practicaments completa
Estacio 8 | ¥ | [A \‘I con apica abierto
L— fan | 1
| ]
A L ;
.\-
M :‘l-ll I? l| { lIl| T
Estadio 10 | | i | | raizcompleta con
! = | ~] apice cerrado
| r\

L 4 .-[ '\i,

Imagen 7. Tabla de Estadios de Carmen Nolla. (5)
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3. CAPITULO Il PULPA.

La pulpa dental es el tejido conectivo laxo localizado en la porcion central
de cada organo dental, y tiene la particularidad de ser el unico tejido
blando del diente. Consta de una porcion coronal y una porcion radicular.
Desde el punto de vista estructural, la pulpa dental es un tejido ricamente
vascularizado e inervado. Los fibroblastos son las células predominantes
que viven en una matriz extracelular de glucosaminoglicanos y fibras de
colageno. En su periferia esta la zona odontogénica, en la cual se ubican
los odontoblastos, que son células especializadas en sintetizar diferentes
tipos de dentina, son el segundo tipo de células predominantes, la zona
acelular y zona rica en células, Adyacente a la zona rica en células hay
una capa de nervios parietal. Los odontoblastos forman dentina durante
toda la vida, lo que provoca con el tiempo un menor crecimiento de la
pulpa. (4,9)

Las dos formas del tejido pulpar son coronal y radicular. La pulpa coronal
ocupa la corona del diente, es mucho mas grande que la pulpa radicular y
tiene una estructura diferente de la del tejido radicular. En general, la
pulpa coronal sigue el contorno de la superficie externa de la corona. El
numero de cuernos pulpares corresponde al numero de cuspides. En la

region cervical la pulpa coronal se une a la pulpa radicular.

Los conductos radiculares se extienden desde la regién cervical al apice
de la raiz. La pulpa radicular de los dientes anteriores es unica, mientras
que los dientes posteriores tienen pulpas radiculares multiples. La pulpa
radicular es conica y al igual que la pulpa coronal, se hace mas pequeia
con la edad debido a la continua formacion de dentina. El orificio apical

puede estrecharse debido al depdsito de cemento. (9)
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La pulpa reproduce generalmente la morfologia externa del diente, y en
ella pueden distinguirse varias areas anatémicas. Desde un punto de vista

histoldégico destacan:

Union cementodentinaria. Es una zona de transicion entre la dentina
radicular y el cemento; puede estar situada en el foramen apical, en el

conducto radicular o en la constriccion apical.

Muinon apical o periapice (espacio indiferenciado de Black o zona de
Black) Tiene forma de cono truncado con el vértice hacia el conducto
radicular y la base en el hueso alveolar. Esta ocupado por un tejido
conectivo con una amplia capacidad de respuestas con numerosas
células mesenquimatosas capaces de diferenciarse en odontoblastos,

cementoclastos, fibroblastos, osteoblastos, osteoclastos. (5)

Arere

Lo -mousr

Carara pulbe

Imagen 8. Partes anatdmicas que se distinguen en la cavidad pulpar de un molar (A) y de un diente
(B): camara, conducto radicular y apice. Tomada de Canalda Sahli C, Brau AguadA® E, editors.
Endodoncia + StudentConsult en espafiol : Técnicas clinicas y bases cientificas. Elsevier; 2014.
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3.1 COMPOSICION.

La pulpa esta constituida por un 25% de materia organica y un 75% de

agua.

La materia organica esta compuesta por células (odontoblastos,

fibroblastos, macrofagos, células dendriticas, linfocitos, células

mesenquimatosas), fibras (colagenos, reticulares y de oxitalano) vy

sustancia fundamental (glucosaminoglicanos, proteoglicanos, colageno,

elastina, interleucina-1, fibronectina). (5)

3.2 ESTRUCTURA

En el tejido pulpar diferenciado se distinguen 4 areas:

X/
L X4

Zona odontoblastica: Es el estrato celular mas externo de la pulpa
sana. Esta constituida por una capa de células (los odontoblastos)
que se disponen formando una empalizada, en intima relacion con
la predentina, matriz de la dentina sin mineralizar. Entre los
odontoblastos existe una fina red de fibras precolagenas que se
disponen en espiral y forman las fibras de Von Korff. Los
odontoblastos representan el cuerpo de la pulpa, mientras que sus
prolongaciones se localizan en el interior de los tubulos dentinarios.
(5,17)

Zona sub odontoblastica, acelular o capa basal de Weil: Es la zona
que se localiza por debajo de la capa de odontoblastos. Se observa
en la pulpa de la camara pulpar y no existe en los conductos
radiculares. Es una zona estrecha y en ella se distingue el plexo
nervioso de Raschkow, el plexo capilar sub odontoblastico y
prolongaciones citoplasmaticas de los fibroblastos. El estado
funcional de la pulpa determina la presencia o ausencia de esta

Zona.
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Zona rica en células: En esta zona se encuentran fibroblastos que
producen las fiboras de Von Korff, numerosas células
ectomesenquimatosas que sostienen la poblacion de odontoblastos
por su capacidad de diferenciacién y proliferacion.

Zona central de la pulpa o pulpa propiamente dicha: Corresponde a la
zona central de la pulpa y esta constituida por un tejido laxo en el cual
se encuentran fundamentalmente células ectomesenquimatosas,
macrofagos de localizacion perivascular y fibroblastos y los principales
componentes extracelulares: la sustancia fundamental y el colageno.
Ademas de la zona rica en células contiene el principal sistema de
soporte para la pulpa periférica que incluye grandes vasos y nervios.
(17)

Astao | |
cuemo
pulpar |

Odontoblastos
—/— Zona acelular

Zona rica en células
+— Arteria

Pulpa coronal —,

Tronco nervioso

Zona de ,,}
bifurcacion

Pulpa radicular — [  Predentina

Odontoblastos

Zona
odontogénica —

Zona acelular

Zona rica
en células

Plexo nervioso
parietal

Imagen 9. Esquema del 6rgano pulpar que muestra la arquitectura pulpar. A, se muestra la compleja
organizacion de la pulpa periférica y la apariencia de troncos nerviosos (oscuro) y vasos sanguineos (claro)
localizados centralmente. B, zona odontogénica de la pulpa. De arriba abajo: predentina, odontoblastos, zonas
acelular y rica en células y capa de nervios parietal. Tomada de Bhaskar SN, editor: Orban’s oral histology and

embryology, 112 ed., St. Louis, 1991, Mosby.

21



o
cr‘—_’?

oL WA ¢ i

REGENERACION PULPAR, UNA ALTERNATIVA DE TRATAMIENTO
PARA EL CIERRE APICAL EN DIENTES CON NECROSIS PULPAR;
REVISION BIBLIOGRAFICA.

3.3 POBLACIONES CELULARES

En la pulpa existe una poblacion celular muy heterogénea, que varian en

densidad segun sus diferentes zonas.

3.3.1 ODONTOBLASTOS

Son células especificas del tejido pulpar; estan localizadas en la periferia
y adyacentes a la predentina. Los odontoblastos pertenecen tanto a la
pulpa como a la dentina porque, si bien su cuerpo se localiza en la
periferia pulpar, sus prolongaciones se alojan en los tubulos de la dentina.
El odontoblasto tiene como funcién esencial la formacién de las dentinas
primaria y secundaria que se producen de manera fisiolégica en todas las
piezas dentarias y la dentina terciaria que lo hace como respuesta
defensiva. Finalmente, el odontoblasto tiene una actividad sensorial para
captar estimulos térmicos y biomecanicos mediante receptores vinculados
a distintos canales idnicos. Tiene la capacidad de sintetizar colageno tipo I,
asi como proteoglicanos, fosfoproteina y fosfatasa alcalina, entre otros

elementos. (4,5, 17)

El odontoblasto maduro es una célula altamente diferenciada que ha
perdido la capacidad de dividirse, esto es una célula posmitdtica. Los
nuevos odontoblastos que se originan en procesos reparativos de la

dentina lo hacen a expensas de las células madre de la pulpa.
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Imagen 10. Microfotografia de la capa mas externa (seccion superior de la imagen) a la capa mas
interna, se observan los cuerpos celulares odontoblasticos (O) y la capa de células de Hoehl (H
Lay) estan localizados en la periferia de la pulpa (P). Tomada de Goldberg, M.The Dental Pulp,

Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2014

3.3.2 FIBROBLASTOS

Son células principales y mas abundantes del tejido conectivo pulpar,
especialmente en la corona, donde forman la capa denominada rica en
células. Los fibroblastos sintetizan colageno tipo | y Ill, asi como
proteoglucanos y GAG. Producen y mantienen las proteinas de matriz de
la MEC, puesto que también tienen la capacidad de fagocitar y dirigir el
colageno, los fibroblastos son los encargados de renovar el colageno de
la pulpa.

Muchos fibroblastos de la pulpa se caracterizan por ser relativamente
indiferenciados. Muchas células pulpares parecen permanecer

relativamente indiferenciadas. (4, 5,14)
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Imagen 11. Fibroblastos, fibras de colageno y vasos sanguineos pulpares en pulpa joven. Tomada

de Averv JK: Oral development and histology. 32 ed. Stuttgart. 2002. Thieme Medical.

3.3.3 MACROFAGOS O HISTIOCITOS.

Estas células son los monocitos de la sangre que se localizan en el tejido
extravascular. Por su capacidad de fagocitar y por participar en el
mecanismo de defensa, pertenecen al sistema fagocito mononuclear v,

como todas las células de este sistema tienen su origen en los monocitos.

(7)

3.3.4 CELULAS DENDRITICAS.
Se localizan en la capa de odontoblastos, poseen escasa actividad
fagocitaria e intervienen en la respuesta inmunoldgica de la pulpa, ya que

tiene antigenos clase Il en la superficie celular. (7)

3.3.5 LINFOCITOS.

En la pulpa normal se localizan linfocitos T, fundamentalmente linfocitos
T8 (supresores) constituyeron el subconjunto predominante de linfocitos T
presentes en esas pulpas. La presencia de macrofagos, células
dendriticas y linfocitos T indican que la pulpa esta bien equipada con las

células necesarias para iniciar respuesta inmunes. (7)
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3.3.6 CELULAS MESENQUIMATOSAS.

En el seno la pulpa dental de los dientes permanentes se ha identificado
dos tipos de células madre de natural mesenquimal: las denominadas
células madre de la pulpa dental propiamente dicha (DPSC) y las células

madre de las células madre la papila apical (SCAP).

Las DPSC se caracterizan microscopicamente por su morfologia fusiforme
semejante a los fibroblastos, si bien pueden también adoptar una
morfologia variable en distintas fases de su actividad funcional. Se
caracterizan por poseer distintos tipos de marcadores que reflejan su
posible potencialidad. Entre otros destacan marcadores éseos (fosfatas
alcalina, osteocalcina, osteopontina, BMP2, BMP4), marcadores de
células madre embrionarias y genes con un alto nivel de expresion, como
IGF-2 y el CDK6 que ponen de relieve la alta capacidad proliferativa de
estas células. De acuerdo con la mayor o menor expresiéon de los
marcadores, se han identificado varias subpoblaciones de células madre
pulgares de este tipo celular: el subtipo inmaduro I-DPSC, que se
caracteriza por una mayor expresion de los marcadores embrionarios y
los subtipos DPSC1 y DPSC2. Diferentes estudios han demostrado que
los nichos de las células madre DPSC se localizan en las regiones
perivasculares y perineurales de vasos y nervios existentes en la pulpa y

también, en menor medida, en la regidon subodontoblastica. (1,3)

Las células madre de la papila apical (SCAP) constituyen una variedad
que se agrupa en una banda rica en células proximas al formante apical
de la pulpa dental. Al ubicarse en dicha localizacién, las células madre de
la papila apical (SCAP) tienen una mayor posibilidad de supervivencia en

caso de necrosis pulpar. (1,3,4)
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Imagen 12. Morfologia de las celulas mesenquimales. Tomada de Ponce Bravo S, Histologia

Basica Fundamentos de biologia celular y del desarrollo humano. México: Editorial Médica
Panamericana,2016: 236.

3.3.7 MASTOCITOS.

Son células que poseen granulos con histamina, heparina y un
anticoagulante; suelen encontrarse en tejido pulpar con inflamacion

cronica. (5,17)
3.4 COMPONENTES EXTRACELULARES

Conformando el cuerpo y dando integridad al tejido pulpar encontramos

como parte del tejido conectivo: fibras y sustancia fundamental.
3.4.1 FIBRAS PULPARES

Se clasifican histolégicamente en fibras reticulares, fibras colagenas vy
fiboras de Von Korff. Esta clasificacion se basa en las caracteristicas
morfolégicas. Las fibras reticulares se ubican alrededor de los vasos
sanguineos y de los odontoblastos. Las fibras colagenas son sintetizadas
por los fibroblastos pulpares. El colageno tiene una disposicién unica en la

pulpa periférica; esos haces de colageno se llaman fibras de Von Korff.
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Forman una estructura reticular laxa que sirve para sostener otros
elementos estructurales de la pulpa, protegen el plexo arterial y la capa

odontoblastica de las presiones ejercidas sobre el diente.

3.4.2 SUSTANCIA FUNDAMENTAL

Esta masa de consistencia similar al gel ocupa la mayor parte del érgano
pulpar. La sustancia fundamental forma un almohadillado capaz de
proteger los componentes celulares y vasculares del diente. La sustancia
fundamental o matriz extracelular posee gran contenido de proteinas, que
le otorgan soporte a las células, turgencia a los tejidos y actuan como
mediadoras en otras interacciones pulpares; contiene también
carbohidratos, agua y factores de crecimiento (polipéptidos producidos
por células), que inician la proliferacion, la migracion y la diferenciacion de
otras células. Participan dando sefiales en las interacciones epiteliales y

mesenquimales de la morfogénesis dental y la diferenciacion celular. (1,2)

3.5 VASCULARIZACION

El suministro arterial de la pulpa se origina de las ramas alveolar
posterosuperior, infraorbital y alveolar inferior de la arteria maxilar interna.
Las arteriolas penetran en la pulpa por el foramen apical y en el centro de
la pulpa forman un amplio plexo del que salen vasos de menor calibre
hacia la periferia, formando el plexo capilar subodontoblastico. La capa
muscular de estas arteriolas es muy delgada con respecto a otras

localizaciones.

Las vénulas acompafan a los capilares y poseen una luz mas amplia;
existen anastomosis directas con las arteriolas sin interposicion capilar.
También hay vasos linfaticos que se inician en el centro de la pulpa y

salen por el foramen apical. (1)
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—— Dentina

‘ Capilares

& Zona odontogénica
% (odontoblastos)

“— Pulpa central

Imagen 13. Inyeccion vascular en el interior de vasos sanguineos para mostrar la red de capilares
entre los odontoblastos en la zona odontogénica. La dentina, que protege la pulpa, se encuentra
en la parte superior de la imagen. Tomada de Averv JK: Oral development and histology. 32 ed.

Stuttgart. 2002. Thieme Medical.

3.6 INERVACION

La pulpa esta ricamente inervada, y sus fibras nerviosas pueden penetrar
por el foramen apical o por los conductos accesorios. Existen fibras
amielinicas, ramas del ganglio cervical superior, que son fibras tipo C,
simpaticas, responsables del control del flujo vascular. También hay fibras
mielinicas, ramas del trigémino, que son fibras A-Delta, que pierden la
capa de mielina y constituyen el plexo subodontoblastico y las
ramificaciones en el interior de los tubulos dentinarios, que son las que
perciben los movimientos de fluidos en la dentina. En el centro de la
pulpa se han descrito, entre otras, fibras mielinicas A-, responsables del

bloqueo de la transmision del dolor en determinadas circunstancias. (1,3)
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Imagen 14. Nervios mielinicos que se extienden hacia el interior del plexo nervioso parietal en la
pulpa periférica. Desde esta area, se extienden entre los odontoblastos para terminar entre ellos o
en los tubulos dentinarios. Tomada de Avery JK: Oral development and histology, 3.2 ed., Stuttgart,

2002, Thieme Medical.

3.7 FUNCIONES

« Formativa: Esta funcién no solo se ha de completar durante el
desarrollo embrionario, sino durante toda la vida del diente con la
formacion de dentina secundaria o en situaciones patologicas de

dentina reparativa o terciaria.

« Nutritiva. Corre a cargo de los vasos sanguineos existentes en la

pulpa y que penetran, fundamentalmente, por el foramen apical.

« Sensitiva: Corresponde a los 3 posibles mecanismos de
sensibilidad dentinaria que estimulan a las fibras A-Delta y la
estimulacion de las fibras C de la pulpa.

% Proteccion: La pulpa realiza la proteccion mediante la formacion de
dentina reparativa o terciaria o por las células propias del tejido
conectivo que responden ante un proceso, infeccioso o no. (17)
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4. CAPITULO Ill PATOLOGIA EN DIENTES CON APICE
INMADURO.

4.1 NECROSIS PULPAR

La necrosis pulpar es el término que significa muerte de la pulpa dental,
consiste en el cese de los procesos metabdlicos de la pulpa. Se refiere a
una condicién histoldgica originada por una pulpitis irreversible no tratada
lo cual conduce a la necrosis pulpar de forma progresiva, entre mas lenta
sea la necrosis, menor la virulencia microbiana y una buena capacidad
reactiva del huésped existira mayor facilidad existira para el drenaje
espontaneo del exudado; avanza hacia la pulpa en sentido centripeto y
desde la corona hacia el apice o bien también se puede desarrollar por
una lesion traumatica. El tejido conectivo pulpar que cursa con la
destruccion del sistema microvascular y linfatico, de las células y en ultima

instancia de las fibras nerviosas. (2, 17)

Esta descomposicidon puede ser aseéptica y puede permitir la invasion
microbiana por anacoresis o0 por medio de la membrana periodontal,
siendo mas comun la penetracion de las bacterias por la corona dental

por un proceso de caries. (2)

Se emplea el término de necrosis cuando la muerte pulpar es rapida y
aséptica, y se utiliza el de necrobiosis cuando se produce lentamente
como resultado de un proceso degenerativo o atréfico, en el cual queda
una parte de la pulpa con vitalidad menguada junto a una porcion

desvitalizada de la pulpa. Por lo general, es un proceso aséptico. (18,19)

Si la necrosis es seguida de invasidn de microorganismos se produce

gangrena pulpar, caso en que las bacterias pueden alcanzar la pulpa a
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través de la caries o fracturas (via transdental), por via linfatica,

periodontal o por via hematica en el proceso de anacoresis.

En los procesos degenerativos pulpares, la atrofia pulpar (degeneracién
atrofica) se produce lentamente con el avance de los afios,
considerandose fisiologica en la edad senil, aunque también pueden ser
secundarias a traumatismos, alteraciones oclusales, caries e
inflamaciones pulpares y periodontales. Hay un incremento en la cantidad

de fibras colagenas pulpares y una disminucion en el numero de

células. (20)

Propagacion de bacterias, toxinas bacterianas y mediadores
de la inflamacién a través de la circulaciéon sanguinea
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Imagen 15. Posibilidades de propagacion de infecciones endoddnticas (modificado segun
Marton35). Tomada de Hilsmann, M., & Schéfer, E. (2012). Endodoncia y salud general:
interacciones y consecuencias terapéuticas (). Quintessence, 25(8), 452—-459.

4.1.1 TIPOS

¢ Por coagulacién: La porcion soluble del tejido se precipita o se
convierte en material solido. La clasificacién es una forma de
necrosis por coagulacion en la que el tejido se convierte en una
masa de aspecto de queso consistente de proteinas coaguladas,

grasas y agua. (21)
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« Por licuefaccidon: Las enzimas proteoliticas convierten el tejido en
liquido. Ya que la pulpa esta encerrada en paredes rigidas, no
tiene circulacion sanguinea colateral y sus vénulas y linfaticos se
colapsan si la presion tisular aumenta. Asi es que la pulpitis
irreversible lleva a la necrosis por licuefaccion. Cuando el exudado
que se produce puede drenar por algun lugar, ya sea la exposicion
en cavidad oral o por la caries, la pulpa puede permanecer intacta
mayor tiempo, pero si la pulpa esta inflamada y cerrada se llega
mas rapido y totalmente a la necrosis pulpar. También puede haber

necrosis por isquemia. (21, 22)

4.1.2 DIAGNOSTICO

El paciente refiere un dolor severo que cesé después. No responde a
pruebas térmicas o eléctricas o tallado dental. La radiografia
generalmente muestra una cavidad amplia o restauraciones, y aumento
en el grosor del ligamento periodontal. Los dientes necroticos son casi
siempre asintomaticos, no responden al frio ni a las pruebas eléctricas,
pero algunas veces responden al calor, pero esto se le atribuye a la
expansion del aire contenido en el conducto. La necrosis pulpar suele ser

asintomatica, antes de afectar el ligamento periodontal. (22)
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5. CAPITULO IV. REGENERACION PULPAR

5.1 ENDODONCIA REGENERATIVA

La Asociaciéon Americana de Endodoncia define endodoncia regenerativa
como los procedimientos biolégicos disefiados para reemplazar
fisiologicamente estructuras dafiadas del diente, incluyendo la dentina y la

raiz, asi como las células del complejo dentinopulpar. (4)

Torabinejad y Abu-Tahum por su parte definen la endodoncia
regenerativa como los procedimientos bioldgicos efectuados en diente
con el apice no formado y necrosis pulpar, encaminado a restituir los
tejidos dentales danados, incluyendo la dentina y la estructura radicular,
asi como las células del complejo dentinopulpar. Su objetivo es eliminar o
el tejido pulpar inflamado o necrético y sustituirlo por tejido pulpar sano.
Varios autores denominan a este procedimiento “Revascularizacion”.
(5,15)

Segun las consideraciones clinicas de la Asociacion Americana de
Endodoncia el objetivo principal de la regeneracién pulpar es la
eliminacion de los signos y sintomas clinicos y la resolucion de la
periodontitis apical, objetivo similar al del tratamiento de conductos. El
aumento en el grosor de las paredes del conducto y/o el desarrollo

radicular se consideran objetivos secundarios de esta terapia. (3,6)

Los avances cientificos de la biologia sobre las células madre y los
mecanismos moleculares que regulan la autorrenovacion y diferenciacion
celular, posibilitan la aparicion de nuevas opciones terapéuticas para
diversas enfermedades que, hasta el momento, no tienen tratamientos
efectivos. La terapia con células madre (también denominada terapia
celular regenerativa o, simplemente, terapia celular), es una de las

disciplinas cientificas de la medicina regenerativa. Su objetivo
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fundamental es la obtencion, procesamiento e implantacion de células en
tejidos total o parcialmente dafados, para reparar, reemplazar o
regenerar células, tejidos u érganos y restaurar las funciones danadas por
diversas causas (defectos congénitos, traumas y envejecimiento). (1) En
la endodoncia regenerativa existen tres conceptos que integran la

endodoncia regenerativa:

+» Revascularizacion: Describe el restablecimiento del suministro
vascular a la pulpa en dientes permanentes inmaduros. Es el

aporte sanguineo. (23)

+ Revitalizacion: Describe el crecimiento de un tejido que puede o no

parecerse al tejido original perdido. (24)

+ Regeneracion: Es la sustitucion de estructuras danadas,
incluyendo la dentina radicular, asi como las células del complejo

dentinopulpar. Son los tejidos de igual origen y funcion. (25)

5.2 MECANISMO DE ACCION; CELULAS MADRE: LA BASE DE
LA REGENERACION

En la actualidad el tema de las CM ha despertado interés por su potencial
terapéutico en enfermedades que hasta el momento no tenian un
tratamiento efectivo. Una CM es conocida por los términos stem cells,
célula troncal o célula del tronco. Se define como una célula con
capacidad de autorreplicarse indefinidamente por division celular
(autorrenovacion), cuando se encuentra bajo condiciones
microambientales adecuadas, puede diferenciarse en otros tipos de

células especializadas morfolégica y funcionalmente. (26, 27)
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Por ello los términos “células progenitoras o células precursoras”,
empleados también para su designacion, resultan inapropiados, porque
presuponen una capacidad de diferenciacion restringida al estar
comprometida con un linaje celular determinado y dar lugar a células

especializadas especificas. (27)

5.2.1 CLASIFICACION

De acuerdo con su estado evolutivo, las CM se clasifican en células

madre embrionarias y células madre adultas. (28)

Las células madre embrionarias (CME), tal como su nombre lo indica, son
obtenidas a partir de embriones viables, especificamente de la masa
interna de células del blastocisto (en los humanos se forma entre tres o
cinco dias después de que un ovocito es fertilizado por un

espermatozoide). (29)

Tienen una alta capacidad pluripontencial, por lo que pueden generar
teratomas (tumores). Al mismo tiempo en muchos paises, como en
Meéxico, esta legalmente prohibido su uso por los problemas éticos y
legales que acarrean por lo que todavia no se les puede usar en terapia
celular. En Estados Unidos si se puede llevar a cabo investigacién con
este tipo de CM; las fuentes de obtencidon conocidas son: embriones no
utilizados en la fertilizacién in vitro y se mantienen en conservacion,

embriones artificiales creados por método de transferencia o clonacién

terapéutica y lineas de CME ya existentes, obtenidas de cultivos celulares.

(30,31)

La célula madre adulta (CMA) es una tipologia especializada dentro de la
organizacion celular de un tejido especifico del organismo ya formado,
restringida en su capacidad de diferenciacién; capaz unicamente de

generar células del tejido a las que debe recambiar de forma natural.
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Tradicionalmente, las CMA se ubicaron en esta etapa de la evolucion
celular. Sin embargo, en los ultimos afios se ha hecho evidente la
potencialidad para diferenciarse en tejidos derivados de cualquiera de las
capas embrionarias, sefalando como el caso mas tipico el de las CM

hematopoyéticas. (28,32)

A partir de estos hallazgos se ha planteado que cuando su entorno
natural, habitat o nicho es sustituido por otro, cambian su programa de
diferenciacion de acuerdo con las nuevas sehales que reciben. Esta
versatilidad le permite formar células especializadas de otros linajes,
confiriéndole capacidad de diferenciacion pluripotencial, y en este sentido

se asemejara a las CME. (28)

Es de crucial importancia comprender el concepto de nicho, acufiado por
Scofield en 1978 (33), que lo define como todos los elementos que rodean
a la célula troncal cuando se encuentra en su estado nativo, incluyendo
las células no troncales que puedan estar en contacto directo con ella, asi
como la matriz extracelular y las moléculas solubles que se encuentran
localmente, los cuales proveen soporte y sefales que regulan la
autorenovaciéon y diferenciaciéon. Encontramos nichos en las siguientes
localizaciones: médula 6sea, piel, tejido adiposo, cordén umbilical, foliculo

piloso, intestino, sistema nervioso y diente. (33,34)
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Tipo de Células Madre
Células Madre Mesenquimales

Fuentes de de obtencion
de Células Madre

Tejido Adiposo

F
: 4 Medula Osea

al

Pulpa Dental

Imagen 16. Tipos de células madre mesenquimales. Tomada de https://ihematec.com/celulas-
madre/

Otra clasificacion que se aplica a las CM se basa en su potencial y

capacidad de diferenciacion:

1. Totipotenciales. Unicamente el cigoto y las descendientes de las dos
primeras divisiones son células totipotenciales ya que tienen la
capacidad de formar tanto el embribn como el trofoblasto de la

placenta.

2. Pluripotenciales. A los cuatro dias las células totipotenciales empiezan
a diferenciarse, formando el blastocisto y la masa celular interna. Las
células de la masa celular interna son consideradas pluripotenciales y
pueden diferenciarse en las tres lineas germinales (endodermo,
mesodermo y ectodermo), pero pierden la capacidad de formar la

placenta.

3. Multipotenciales. Son células capaces de producir un rango limitado
de linajes de células diferenciadas de acuerdo con su localizacién; por
ejemplo, las CM del sistema nervioso central tienen el potencial de

generar tres tipos celulares: neuronas, oligodendrocitos y astrocitos.
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4. Unipotenciales. Son células capaces de generar un solo tipo de célula
especifica; por ejemplo, las CM en la membrana basal de la epidermis

interfolicular, que producen Unicamente escamas queratinizadas. (35)

@ Totipotenciales @

Tres lineas

@ germinales ¥ placent
Fluripotenciales @
Tres lineas
garminales
@
L
e%e

hematopoyaticas
4
Multipotenciales

[
. & ° e,
Todas las cel
\ sanguineas

Unipotenciales E ' O
SCde Hepatocitos
hepatocitos

Imagen 17. Las CM se dividen en embrionarias y adultas de acuerdo a su origen. (35)
Otra clasificacion es a partir de su origen:

s Células autologas: obtenidas del individuo (mas prometedoras en

endodoncia)
% Células alogénicas: obtenidas a partir de un individuo de la misma

especie.
% Células xenogénicas: obtenidas de individuos de otra especie.
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5.2.2 CELULAS MADRE DE ORIGEN DENTAL
CONCEPTO

Células Madre Dentales son células madre que poseen potencial de
multidiferenciacion y por tanto pertenecen al grupo de células madre
adultas, teniendo la capacidad de formar células con caracter
0seo/odontogénico, adipogénico y neurogénico. Sin embargo, se puede
afirmar que, en comparacion con las CM de la médula ésea, las CMD

tienen predileccion por el desarrollo odontogénico. (36)

Las células madre derivadas de los dientes destacan por su elevado
potencial de diferenciacién. Estas residen en “nichos” especificos del
complejo dental: células madre de la pulpa dental (DPSC), células madre
de dientes temporales recientemente exfoliados (SHED), células madre
del ligamento periodontal (PDLSC), células madre de la papila apical
(SCAP), células madre del foliculo periapical (PAFSC). (37,38,39)

Imagen 18. Esquema de las células madre dentales. Tomada de Diogenes A, Teixeira F HK. An
update on clinical regenerative endodontics. Endod Top. 2013;28(1):2-23.

Células madre de la pulpa (Dental Pulp Stem Cells; DPSC).
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Fueron las primeras células madre dentales que se aislaron por Gronthos
en el 2000 (40). Por analogia con las células madre de la médula, se
consideré que habia una comunidad de células multipotenciales en el
tejido pulpar de dientes maduros. En estudios posteriores, se las empez6

a relacionar con caracteristicas endoteliales y vasculares, pero no ha sido

hasta afios después cuando se aislaron, determinando sus caracteristicas.

(39, 41)

El origen y localizacion exacta de estas células sigue siendo incierto. La
produccion de DPSC es muy pequefia (1 por 100 de todas las células) y
segun aumenta la edad del individuo, la disponibilidad de estas células se
ve reducida. Se han estudiado sobre todo las células que provienen de
terceros molares y dientes supernumerarios. Cabe destacar que, si son
aisladas durante la formacion de la corona, las DPSC son mas

proliferativas que si se aislan mas adelante. (42)

Células madre de la papila apical; SCAP.

Las SCAP se encuentran en los dientes permanentes inmaduros, los
cuales, a pesar de haber brotado y alcanzado el plano de oclusion, no
presentan su apice radicular completamente formado. La papila apical
hace referencia al tejido blando situado en los apices del diente
permanente que se esta formando y esta representada por un tejido
conectivo denso. Existe una zona muy rica en células entre la papila
apical y la pulpa. Esta poblacién celular ha sido considerada la mas
eficiente en lo que respecta a regeneracion tisular y tienen la capacidad
de diferenciarse en células odontogénicas funcionales. El potencial
neurogénico de las SCAP se debe a que estas derivan de las células de

la cresta dental. (36)
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Las piezas dentarias inmaduras proporcionan una excelente
comunicacion entre el espacio pulpar y los tejidos periapicales. Las
células de la papila apical sobreviven a la infeccion pulpar y son las
responsables de la regeneracion y de la maduracion del canal radicular
(apexogénesis) siempre y cuando la pieza dentaria sea tratada con la

técnica correspondiente. (43)

Se ha identificado que las SCAP son las precursoras de los odontoblastos
primarios, responsables de la formacion de la dentina radicular, mientras
que las células madre de la pulpa (DPSC) son probablemente las

precursoras de los odontoblastos que forman la dentina reparativa. (36)

Resulta oportuno afadir que las células madre de la papila apical se
encuentran en el apice de las raices de los dientes en desarrollo. Se
sugiere que “en desarrollo” los tejidos dentales pueden proporcionar una
mejor fuente de células madre inmaduras que los tejidos dentales
“‘desarrollados”. Aunque determinados estudios se basan en muestras
obtenidas de pacientes menores de 25 afios, cabria destacar que las
células madre multipotentes se han extraido de pulpas de adultos de
hasta 41 afos, por lo que los procedimientos de regeneraciéon son

aplicables a pacientes jovenes y de edad media. (44, 45)

Gucciardino y Miegimolle (46) plantean que la esperanza de vida
replicativa de las células madre esta limitada por la longitud del acido
desoxirribonucleico (ADN) telomérico y puede mantenerse por la
expresion de un bajo nivel de actividad de la telomerasa. Cada vez que
hay regeneracion, el ADN telomérico se acorta; entonces, el potencial de
regeneracion y diferenciacion depende de la edad del paciente y de la

etapa de desarrollo de la raiz.
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Las SCAP representan un grupo de CMD involucradas en la formacién
apical durante la rizogénesis, por esto se consideran como una potencial
estrategia de terapia celular superior para la regeneracion de tejidos, en
particular para inducir el cierre apical. Se les identific6 como las
principales células no diferenciadas que forman parte en el proceso de
desarrollo de las raices y se ha demostrado que poseen una fuerza de
proliferacion mayor que la de las células troncales de la pulpa dental.
Ademas, tienen una importante funcion en la produccién y secrecion de
una variedad de factores solubles, como el factor de crecimiento
epidérmico (EGF), el de crecimiento similar a la insulina (IGF) y el de

crecimiento endotelial vascular (VEGF). (41)

Células madre de dientes temporales exfoliados (Stem cells from Human
Exfoliated Deciduous teeth, SHED).

Se han aislado células de la pulpa remanente de los dientes deciduos
exfoliados, denominadas SHED. Los resultados revelaron que ésta,

contenia una poblacién de células madre multipotenciales diferentes a las

aisladas anteriormente de la pulpa dental de dientes permanentes (DPSC).

Las SHED se consideran una importante fuente de células madre de facil
obtencion. Los dientes deciduos y los permanentes tienen importantes
diferencias en cuanto a su funcion, proceso de desarrollo y estructura
tisular, y al comparar las SHED con las DPSC, se encontré una mayor
velocidad de proliferacion y una mayor capacidad de especializacion. Un
revelador ejemplo es el de la existencia, hasta ahora ignorada, de células
epiteliales en la pulpa de estos dientes. Aisladas de manera exitosa por
Hyun Nam, Gene Lee en el ano 2009, se estudia la posibilidad de que
jueguen un papel importante en la composicion epitelial para la reparacion
o regeneracion del diente, ya que sus caracteristicas morfologicas se
corresponden con el fenotipo de células madre epiteliales, pudiendo llegar

a expresar marcadores epiteliales. (47)
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También se ha probado el potencial de las SHED para diferenciarse en
células angiogénicas, cuya capacidad de induccion se considera
fundamental para cualquier tipo de regeneracion con tejido conjuntivo. Es
necesario el factor de crecimiento vascular endotelial (VEGF) para que las

SHED se diferencien hacia células endoteliales. (38)

En cuanto a la capacidad osteoinductora, se ha comprobado, en ratones,
que las SHED pueden reparar defectos de formacion ésea. Asi, los
dientes deciduos no solo favorecen la guia eruptiva de los dientes
permanentes, también pueden estar involucrados en la induccion 6sea

durante la erupcién del permanente (48)

Células madre del ligamento periodontal (Periodontal Ligament Stem
Cells PDLSC).

Varios estudios afirman que el ligamento periodontal tiene poblaciones de
células que pueden diferenciarse tanto hacia cementoblastos como hacia
osteoblastos. La presencia de multiples tipos de células en el periodonto
sugiere que este tejido contiene CM llamadas PDLSC (Periodontal
Ligament Stem Cells) que mantienen la homeostasis y la regeneracion del
tejido periodontal. Los analisis in vivo con PDLSC realizados en ratones
inmunocomprometidos, sugirieron la participacion de estas células en la
regeneracion de hueso alveolar al propiciar la formacién de una fina capa
de tejido muy similar al cemento que, ademas de contar entre sus
componentes con fibras colagenas, se asociaron intimamente al hueso

alveolar proximo al periodonto regenerado. (36)

Una de las mas prometedoras investigaciones con PDLSC es la que las
vincula a la hipoplasia congénita radicular, una enfermedad caracterizada
por ser un desorden evolutivo fisioldgico de la raiz que cursa con displasia
ectodérmica, movilidad dentaria, atonia masticatoria y exfoliacion

prematura.
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Se sabe que el gen ADAM28 se expresa en el germen dentario, las
células de la papila dental y las células del foliculo dental, y se supuso
que estaria involucrado en el proceso morfogénico tanto de la corona
como de la raiz. Se estudié la influencia del gen ADAM28 en la
proliferacion, apoptosis y diferenciacion de las PDLSC en terceros
molares impactados. Los resultados obtenidos parecian mostrar que este
gen, tiene una regulacién efectiva en la proliferacién de PDLSC, asi como
su apoptosis durante la morfogénesis dentaria, lo que podria ser el
principio de un tratamiento efectivo, hasta ahora inexistente, de la

hipoplasia congénita radicular (49)

Células madre del foliculo dental (Dental Follicle Precursor Cells DFPC).

El foliculo dental es un tejido ectomesenquimal que rodea el érgano del

esmalte y la papila dental del germen del diente permanente en formacion.

Este tejido contiene CM, que son las que acabaran formando el
periodonto, constituido por cemento, ligamento, hueso alveolar y encia.
Las DFPC han sido aisladas de los foliculos dentales de los terceros
molares impactados. Son semejantes al resto de células madre de origen
dental, pero constituyen colonias clonogénicas en menor numero que los

demas tipos. (44)

5.3 ANDAMIOS

Los tejidos se organizan como estructura tridimensional, para lograrlo es
necesario afadir un armazon para permitir la posicion correcta en el
espacio de la ubicacion de las células, regular la diferenciacion, la
proliferacion o el metabolismo. Las moléculas de la matriz extracelular
controlan la diferenciacion de las células madre y el andamiaje adecuado
podria unirse y localizar selectivamente las células apropiadas, contener
factores de crecimiento y, con el tiempo, someterse a la biodegradacion.
(50)
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Los andamiajes biolégicos son sustancias disefiadas para ser
implantadas e incorporadas dentro de un sistema vivo. Estos reemplazan
o restauran un tejido vivo. Se clasifican en naturales (Colageno,
glucosaminoglicanos, fibrina, plasma rico en plaquetas) y sintéticos (acido
polilactico, acido poliglucdlico, hidroxiapatita tricalcica). Para utilizar un

andamio biologico, estos deben cumplir ciertos requisitos:

+»» Ser biocompatible.

% No ser toxico.

% Ser quimicamente estable.
« Tener resistencia mecanica.
« Tiempo de fatiga adecuado.
+ Densidad y peso adecuado.
+ Tener disefo impecable.

%+ Ser accesible al publico.

La matriz extracelular es una red de proteinas nano fibrosas que
proporcionan anclaje y una guia biologica para regular el comportamiento
celular. En ingenieria de tejidos, el papel del andamio es actuar como una
matriz extracelular biomimética, para retener las moléculas bioactivas en
su estructura para orquestar la proliferacion celular, la migracion y la

diferenciacion de la misma manera que la ECM natural. (51)

Los principales andamios utilizados en regeneracion pulpar son los que se
describen a continuacion:

Coagulo sanguineo. La induccion de hemorragia para formar un coagulo
sanguineo en el interior del conducto radicular brinda un andamio que
ayuda al crecimiento de nuevo tejido en el espacio vacio del conducto. El
coagulo sirve como matriz para la migracion de células progenitoras

desde la papila apical hacia el canal radicular.
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Colageno y plasma rico en plaquetas (PRP) otros potenciales andamios
para endodoncia regenerativa han sido propuestos, como es el caso del
colageno y el plasma rico en plaquetas. Un estudio realizado por
Rodriguez- Benitez en 2015 concluyé que el uso de una ftriple pasta
antibidtica como desinfectante y PRP como andamio muestra ser util en
procedimientos de regeneracion pulpar. Segun Zhang en 2014, cuando se
lo inyecta en el interior del tejido pulpar la activacion del PRP inyectado
por el colageno endoégeno dentro del tejido puede proporcionar una

liberacion mas sostenida de factores de crecimiento en un patrén natural.

El principal andamiaje biologico es el propio coagulo sanguineo de cada
paciente rodeado por la dentina del conducto radicular, el cual actuara
como un andamio formando una red de fibrina con plaquetas y factores de
crecimiento que promueven la regeneracion de los tejidos dentro de los
conductos. (51, 52)

5.4 FACTORES DE CRECIMIENTO

Los factores de crecimiento tienen como funcién no solo desencadenar la
diferenciacion de poblaciones de C.M en células de tipo odontoblastos,
sino que también estimulan la proliferacion mediante la regulacion del
ciclo celular iniciando la mitosis, mantienen la supervivencia celular,
estimulan la migracién, e incluso la apoptosis. La funcién de los factores
de crecimiento esta regulada por diferentes mecanismos que controlan la

activacion genética como:

¢ La transcripcion y traduccién del gen del factor de crecimiento.

+ La modulacion de emision de sefnal del receptor.

+» El control de la respuesta celular por moléculas con accion opuesta
a la respuesta inicial.

+«» Control extracelular por la disponibilidad del factor de crecimiento

que es atrapado en la matriz extracelular. (53)
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Los factores de crecimiento son sintetizados por un gran numero de
células, como mediadores celulares, ante diversos estimulos, como puede
ser una lesion. No actuan como enzimas, sino como sefales
intercelulares de membrana celular. Su mecanismo de acciéon comienza al
unirse al receptor celular especifico de segundo mensajero en el que
interviene una proteina llamada tirosina quinasa, que se encarga de

realizar la transduccion de la sefial al interior de la célula. (54)

Debido a este mecanismo, la accién de los factores de crecimiento en el
lugar continua, aunque hayan desaparecido los mismos del medio, ya que
han activado el sistema de segundos mensajeros o de forma secuencial
una escalera de moléculas.

Tipos de factores de crecimiento:

+» Factor de crecimiento derivado de plaquetas: PDGF.

« Factor de crecimiento transformante beta: TGF-beta, BMPs.

% Factores de crecimiento de los fibroblastos: FGF Y KGF.

«+ Factores de crecimiento epidérmico: EGF y relacionados TGF-alfa.

% Factores de crecimiento DE HEPATOCITOS: hgf.

« Factores de crecimiento endotelial vascular: VEGF.

++ Factor de crecimiento insulinico tipo 1: IGF-1.

% Factor de crecimiento nervioso: NGF.

¢ Factor esmtimulante de coldnicas granulocitos: G-CSF.

« Factor de crecimiento de colonias de granulocitos y macrofagos:
GM-CSF. (54, 55)

La formacion de tejidos duros engloba a los TGF, entre los que destaca la
subfamilia TGF beta 1, que se presenta de forma activa en la matriz de la
dentina, con una funcion crucial en la diferenciacion de los odontoblastos,
la secrecion de la matriz dentinaria y, por ende, en el desarrollo del diente

y la regeneracion de tejidos. (55)
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Los factores de crecimiento se activan, a su vez, por las llamadas
moléculas de senalizacion, como las citoquinas, los compuestos quimicos
y las hormonas. Es necesario conocer la simbiosis que surge al englobar
neurogénesis, angiogénesis y odontogénesis, con el fin de regenerar el
complejo dentinopulpar. Dhillon (55) considera que para controlar los tres
procesos es necesario regular la matriz (o microambiente) y saber cual

tipo es el mas adecuado.

Las moléculas utilizadas en dichos estudios son:

Matriz dentinaria tratada (TDM) consiste en fragmentos de dentina lavada
en agua bidestilada y EDTA y se utiliza para imitar el microambiente
odontogénico. TDM humana fue positivo para las moléculas que fueron
importantes en el desarrollo de los dientes, como COL-1, DSP, TGF-b1,
DMP-1, biglicano y decorina. Si bien no es una molécula como tal, las
proteinas funcionales y los factores que existian en la dentina natural se
podian preservar en TDM, proporcionando asi el microambiente inductor.
La aplicacion de TDM a diferentes tipos de células indiferenciadas les
provee un microambiente favorable para permitir una diferenciacion en

odontoblastos como se observa en el estudio de Chen en 2015. (56)

Componentes de la matriz dentinaria (DMC) consiste en la extraccion y
pulverizacion de dentina para luego ser sometida a la aplicacion de EDTA
por 14 dias. Recientemente se ha descrito un método mas
fisiolégicamente preciso para inducir la diferenciacion odontogénica en
cultivos de células C.M implica la suplementacion de una mezcla
heterogénea de factores de crecimiento, moléculas bioactivas vy

nucleadores minerales derivados de la matriz de la dentina. (57)
Factor de crecimiento nervioso (NGF) es un factor neurotréfico esencial

para el desarrollo, crecimiento, supervivencia, diferenciacion vy

mantenimiento de las neuronas simpaticas y sensoriales, incluidas las de
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la pulpa dental. Los estudios demuestran que el NGF esta involucrado en
la curacién del tejido 6seo mediante la activacion de los osteoblastos, la
formacibn de dentina tubular mediante la estimulacion de
preodontoblastos y la mejora de la proliferacion y diferenciacion de las
PDLSC. (58)

Factor de crecimiento epidérmico (EGF) que potencia la proliferacion
celular y la diferenciacion de células epidérmicas y epiteliales, fibroblastos
y células derivadas de hueso y el cartilago durante el crecimiento, la
maduracion y la cicatrizacion. Tras un traumatismo dentoalveolar, se
especula que el EGF circulante se libera de las plaguetas durante la
formacion del coagulo sanguineo, donde media el reclutamiento de las
células precursoras de PDLSC y su proliferacion. A medida que maduran
las células precursoras de PDLSC, el papel del EGF cambia para regular
la diferenciacion de las células formadoras de tejido duro y sus
actividades sintéticas. Furfaro en su estudio realizado en 2014 concluye

que el EFG mejora la vascularizacién pulpar. (58)

Tabla 1. Principales factores de crecimiento en Odontologia.

Abreviatura Factor Fuente primaria Actividad Utilidad
o g Usadas para sinfetizar
Proteina la diferenciacidn P
BMP Matriz dsea ; células madre y secretar
morfogenética dsea osteoblastica y
matriz mineral
mineralizacion del hueso
CFS como las citoquinas
Fackir eabmilants Keikitinacs que estimulan la Pueden ser usadas para
CSF " ;Z ;M ] pc"; alzgo = proliferacion especifica  incrementar el namero
e e de células madre de células madre
pluripotencial seas
Factor de Promueve la proliferacion Pueden ser usadas para
Glandulas i b 7
EGF crecimiento de células mesenquimales  incrementar el nimero
submaxilares
epidermal y epiteliales de células madre
Fackor de Ampliorangode  Promueve la proliferacion Pueden fe! Macas ek
FGF crecimiento odlulas a0 rurhiae ol incrementar el nimero
fibroblastico de células madre
Factor de Plaquetas, células  Promueve la proliferacién  Pueden ser usadas para
PDGF crecimiento derivado endoteliales, del tejido conectivoy  incrementar el nimero
de las plaquetas placenta células del musculo liso. de células madre
Matriz dentinal, Esta presente en la
activacion de Promotor antiinflamatorio,  malriz de la dentina
Factor de g :
TGF Beta PR células TH, células  promueve la reparacion , y ha sido usada
P i T ayudadoras ylas  inhibe Ia proliferacion de para promover la
" células asesinas  macréfagos y leucocitos  mineralizacion del tejido
naturales( NK) pulpar
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5.5 ASPECTOS BASICOS A CONSIDERAR.

% Primera etapa: Desinfeccion del sistema de conductos radiculares
% Segunda etapa: Creacion de un andamio bioldgico y contencion

con un material biocompatible.

5.5.1 DESINFECCION DEL CONDUCTO RADICULAR.

Dentro de los procedimientos de regeneracion endoddntica se requiere
una minima instrumentacion mecanica. Por lo tanto, la desinfeccion del
conducto se da por agentes quimicos; utilizando irrigantes y medicacion
intraconducto para la resolucion de esta problematica. Sin embargo, los
agentes quimicos utilizados en los procedimientos de regeneracion deben
ser seleccionados no sélo sobre la base de sus propiedades bactericidas
0 bacteriostaticas, sino también por su capacidad para promover la
supervivencia y la capacidad proliferativa de las células madre del
paciente. En algunos protocolos se recomienda no utilizar limas
endodonticas para limpiar el canal, pues las paredes dentinarias podrian
tornarse mas fragiles, en vista de lo cual se aconseja acudir a métodos
mas conservadores con sustancias irrigadoras, entre las que se
encuentran: clorhexidina al 2 %, acido etilendiamino tetracético (EDTA) e
hipoclorito de sodio al 1.25%, 2.5% y 5,25 %. (59)

El primer paso en cuanto a la desinfeccidn es la irrigacion abundante; la
mayoria de los casos publicados sugieren el uso de hipoclorito de sodio
(NaOCl) como irrigante principal, la decision de utilizarlo a
concentraciones altas (3%-6%) esta dado por los principios de
desinfeccion, sin embargo, se ha investigado que el uso del NaOCI al 6%
disminuye significativamente la supervivencia de las SCAP y crea lagunas
de resorcion en la dentina, mientras que el EDTA al 17% promueve la
supervivencia (89% de viabilidad) y la adherencia celular a los tubulos

dentinarios.
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Por esto el uso del NaOCI es recomendable en un porcentaje del 1.5%
donde su capacidad desinfectante depende mas del volumen de irrigacion

y con el cual el dafio a las SCAP es minimo.

El cambio en la supervivencia de las células madre no tiene un
mecanismo que se pueda explicar claramente, sin embargo,
aparentemente ocurre por el contacto indirecto mas probable debido a los
cambios que el irrigante induce en la composicién y/o estructura de la
dentina. (60)

También tenemos los agentes quelantes, como el EDTA, estos con
capaces de retirar el calcio de la red cristalina del fosfato de calcio
inorganico, es decir, crea una zona de desmineralizacion superficial en la
dentina, igualmente, elimina la capa de “smearlayer” o barillo dentinario,
permitiendo que los tubulos dentinarios queden abiertos. De esta forma la
irrigacion final con EDTA conlleva a la exposicion de las fibras de
colageno de la matriz organica, lo que facilita la union celular a través de
receptores. EI EDTA también puede estimular la liberacién de factores de
crecimiento incorporados en la matriz de dentina, tales como el TGF-, la
Proteina Morfogenética Osea 2 (BMP-2) y los factores angiogénicos como
el PDGF, VEGF vy el Factor de Crecimiento Fibroblastico 2 (FGF2).

Adicional al uso de los irrigantes, usar medicacion intraconducto ha sido
documentado en los procedimientos de regeneracion pulpar. El primer
uso de estas pastas antibibticas se hizo varias décadas antes de descrito

este procedimiento. (61)
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Imagen 19. Regeneracion pulpar. Tomada de Rodriguez-Lozano FJ, Insausti CL, Iniesta F, et al.
Mesenchymal dental stem cells in regenerative dentistry. Med Oral Patol Oral Cir Bucal.
2012;17(6):1062-e1067. Published 2012 Nov 1. doi:10.4317/medoral. 17925

La pasta poliantibidtica original, fue descrita por Hoshino (62), quien
combiné varias drogas y observo en los resultados obtenidos en pruebas
in vitro e in vivo, un aumento en la eficacia mayor cuando se combinaban
diferentes antibidticos. Ninguna de las drogas pudo realizar la eliminacion
completa de las bacterias por si sola. La pasta triantibiotica (TAP)
contiene componentes bactericidas, permitiendo crear un ambito propicio
para la exitosa regeneracion pulpar y el continuo desarrollo radicular
hasta su longitud normal. La pasta esta formada por minociclina (algunos
autores utilizan la amoxicilina en su lugar) metronidazol y ciprofloxacina,
combinados en proporciones iguales con macrogol o propilenglicol a la
cual se le atribuye la capacidad de eliminar la carga bacteriana de las

capas mas profundas de la dentina.

Sato y cols (63) proponen la utilizacion de los tres antimicrobianos para la
esterilizacion del conducto radicular, ya que la ciprofloxacina aporta su
efecto bactericida contra bacterias Gram-negativas y la minociclina posee
un efecto bacteriostatico sostenido, actuando en conjunto con el

metronidazol para la completa desinfeccién del conducto radicular.

52

A F

' FACULTAD

““ ()D()\I()L()( fa

1904

i

7



REGENERACION PULPAR, UNA ALTERNATIVA DE TRATAMIENTO
PARA EL CIERRE APICAL EN DIENTES CON NECROSIS PULPAR;
REVISION BIBLIOGRAFICA.

Los medicamentos se emplean en proporciones de 0.5 mg cada uno,
aplicandolos durante diferentes periodos de tiempo, obteniendo una
penetracion de 1mm en los conductos radiculares y la completa

eliminacidn bacteriana durante un periodo de 48 horas.

Dentro de las ventajas en la aplicacion de la TAP se menciona el corto
tiempo de accion que requiere, la poca cantidad de medicamento
requerido, su amplio espectro antimicrobiano capaz incluso de eliminar el
Enterococcus faecalis, su alta capacidad de penetracidon y su accion sobre
bacterias presentes en el ligamento periodontal sin afectar las células
humanas. Sin embargo, también existen desventajas como el riesgo de
un aumento en la resistencia antibidtica, la disminucion de la microdureza
y la resistencia a la fractura de las paredes de dentina, debido a la
presencia de acidos en los antimicrobianos adicionados para mantener la
estabilidad quimica, para mantener las caracteristicas fisicas o la
compatibilidad fisiolégica de éstos, los cuales al estar en contacto durante
periodos prolongados de tiempo (segun el protocolo de revascularizacién
que se emplee, ya sea 1, 2 o 3 meses) producen un efecto negativo sobre
la dentina; las reacciones alérgicas, la posibilidad de que las bacterias
permanezcan viables mas no cultivables por la falta de accion de los
antimicrobianos de forma tépica y una de las desventajas mas
importantes con la utilizacion de esta combinacion, es debido a la
utilizacion de minociclina, la cual causa pigmentaciéon de las piezas
dentales. Como alternativas o soluciones a algunos de estos problemas,
diferentes autores han propuesto el uso de otras combinaciones
antimicrobianas reemplazando la minociclina por amoxicilina, cefaclor,
ceftriaxona o fosfomicina, entre otros, que han demostrado un efecto
similar al de la pasta triantibiética. Otra propuesta para prevenir la
pigmentacion dental es la utilizacion de una pasta de unicamente dos

antibiéticos (DAP), ciprofloxacina y metronidazol.
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El hidroxido de calcio ha sido utilizado comunmente para la terapia
convencional de apexificacion en érganos dentales con apices inmaduros
y también se utiliza como parte del protocolo de desinfeccion en casos de
regeneracion pulpar. EI Ca (OH). es aplicado en forma de pasta en el
conducto radicular posterior a una copiosa irrigacion con hidroxido de
calcio en bajas concentraciones (1.5%), y debe permanecer dentro del
conducto radicular durante minimo una semana y maximo un mes;
después de este tiempo, se puede proseguir con el tratamiento

regenerativo.

Para este protocolo Cehreli y cols (68) proponen el uso de una mezcla de
polvo de Ca (OH). con agua destilada en una proporcién 3:1 durante tres
semanas. Algunos autores proponen la permanencia del Ca (OH)2 hasta
tres meses justificando su aplicacion durante largos periodos gracias a su
poder antibacteriano, la formacién de puentes de dentina asi como su
menor toxicidad celular en comparacion con otros agentes
antimicrobianos. Yassen y cols reportaron una disminucion significativa en
la resistencia a la fractura en piezas dentales tratadas con Ca (OH).
durante uno y tres meses en comparacion con aqueéllas donde la
medicacion intraconducto unicamente permanecié durante una semana.
Nagata y cols. realizaron un estudio donde evaluaron el uso de Ca (OH)2
junto con un gel de clorhexidina al 2% en una proporcion 1:1, el cual dejan
dentro del conducto radicular durante 21 dias; esta combinacion mostro

buenos resultados en la disminucidn de las lesiones periapicales, ademas

de una menor pigmentacion dental en comparacién con pasta triantibiotica.

Una de las desventajas en el uso de esta combinacion antimicrobiana es
la posible toxicidad de la clorhexidina y del Ca(OH). a las células
indiferenciadas de la papila apical por su alto pH, por lo que se
recomienda la colocacion de la medicacién intraconducto unicamente en

los tercios coronales y medios.
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% Segunda etapa.

Creacién de un andamio bioldgico.

Los andamios se utilizan en los procedimientos regenerativos para
proporcionar una estructura para el crecimiento de las células y los
organos vasculares, igualmente pueden ser infundidos con una variedad
de factores que promueven el crecimiento y la diferenciacion celular. El
andamio proporciona un microambiente fisicoquimico y bioldgico
tridimensional para la migracion celular, la adhesion, crecimiento y
diferenciacion. Actua como un portador para los morfégenos en la terapia
celular. Por tanto, deben ser eficaces para el transporte de nutrientes,
oxigeno y desechos. Debe ser degradado y reemplazado gradualmente
favoreciendo la regeneracion de los tejidos; ademas de retener la funcion

de la estructura final de tejido durante el proceso de regeneracion.

El andamiaje bioldgico puede ser:

« El coagulo de sangre del paciente y la dentina.

% Plasma rico en plaquetas del propio paciente (extracto autélogo).

% Sustancias naturales: Matriz de colageno, acido hialurénico.

% Sustancias sintéticas: Acido polilactico, fosfato tricalcico,

hidroxiapatita.

5.5.2 CONTENCION CON UN MATERIAL BIOCOMPATIBLE.

El andamio bioldgico debe ser contenido por algun material biocompatible
y al mismo tiempo permitir y estimular la formacion de tejidos dentarios.
Actualmente los mas utilizados son el MTA® (Trioxido de Mineral
Agregado) y el Biodentine®. (65)
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Imagen 20. MTA® (Trioxido de Mineral Agregado) y el Biodentine® Tomada de Alvarado, M. L. E.,
Martinez, F. L., & Lozano, A. S. (2016). MTA vs. Biodentine. Revista Mexicana de
Estomatologia, 3(2), 166—169.

5.6 CONSIDERACIONES PARA UNA TERAPIA REGENERATIVA

5.6.1 INDICACIONES

La terapia regenerativa esta indicada en dientes con pulpa necrotica,
apice inmaduro o abierto, es indispensable que el diente no necesite un
endoposte para la restauracién final, que padres y pacientes tengan una
actitud cooperadora, por el numero de sesiones requeridas para realizar
este tratamiento, que el paciente no presente alergias a medicamentos

utilizados en la terapia y que los pacientes sean ASA 1y ASA 2. (66)

5.6.2 PROTOCOLOS DE TRABAJO

Se han establecido diferentes protocolos para realizar el tratamiento
regenerativo en endodoncia con ligeras variantes entre ellos, difiriendo
principalmente en el uso de irrigantes y la medicacion intraconducto que

se emplea.
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Imagen 21y 22. Fases de tratamiento de revascularizacion. 1. Diagnoéstico. 2. Desinfeccion.
Tomada de Obando SMA, Muralles AJM, Silva-Herzog FD, et al. Medicacion intraconducto
utilizada para revascularizacion de dientes necréticos y formacion radicular incompleta. Rev ADM.
2015;72(3):124-128.
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Imagen 23 y 24. Fases de tratamiento de revascularizacion. 1. Sello coronal. 2. Induccién del
coagulo. Tomada de Obando SMA, Muralles AJM, Silva-Herzog FD, et al. Medicacion
intraconducto utilizada para revascularizacion de dientes necréticos y formacion radicular
incompleta. Rev ADM. 2015;72(3):124-128.
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Imagen 25. Fases de tratamiento de revascularizacion. 1. Sello coronal y seguimiento. Tomada de
Obando SMA, Muralles AJM, Silva-Herzog FD, et al. Medicacion intraconducto utilizada para
revascularizacion de dientes necroéticos y formacion radicular incompleta. Rev ADM.
2015;72(3):124-128.

Banch y Trope proponen en el afio 2004 un protocolo basado en 12 pasos:

1. Anestesia, aislamiento del campo operatorio y se realiza acceso
endodontico.

2. Irrigacion con 20 ml de hipoclorito de sodio al 5.25 %, 20 ml con
solucién salina y 10 ml de clorhexidina 0.12%. Es importante
destacar que el uso del hipoclorito de sodio en altas
concentraciones (3 al 6%), puede provocar un ambiente hostil para
la supervivencia de las SCAPs.

3. Secado del canal con puntas de papel absorbente.

4. Preparacién y colocacion de pasta triple antibidtica (PTA),
compuesta por metronidazol, ciprofloxacina y minociclina, si no se
sustituye este ultimo farmaco es indispensable colocar un sellador
dentinario antes de aplicar la PTA; la cual debe ser preparada con
una consistencia cremosa como la descrita por Hoshino y aplicada
en el interior del conducto por medio de un léntulo, a una
profundidad de 8 mm dentro de este.

5. Sellado de la cavidad con Cavit® o IRM reforzado.

6. Reconsulta a los 26 dias. Hoshino afirman que esa pasta logra
estabilizar el conducto infectado en 24 horas; sin embargo, entre

los inconvenientes de usar esta medicacién figura la produccion de
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pigmentaciones en el tejido dentario, atribuidas a la minociclina que
contiene este compuesto.

Segunda Consulta.

7. Anestesia y aislamiento del campo operatorio con dique de
goma.Remocion de la PTA, con irrigacion de 10ml de hipoclorito de
sodio al 5,25 %.

8. Provocar o inducir sangrado de los tejidos periapicales mediante

instrumentos de pequefo calibre para causar un sangrado

interradicular, con la consiguiente formacion del coagulo sanguineo.

9. Estabilizaciéon del sangrado a 3 mm por debajo de la union
amelocementaria, esperando cerca de 15 minutos para la
formacion del coagulo a ese nivel con MTA® y sellado temporal.

10.Reconsulta después de 2 semanas.

11. Sustitucion del sellado por una resina compuesta.

12.Examenes clinico y radiografico.

Para evitar que el MTA® pigmente la dentina, es mejor colocarlo en
direccién apical a la zona estética, aunque esto disminuye el potencial de
revitalizaciéon en la porcion coronaria del conducto y del engrosamiento
de las paredes en la region cervical. Ahora bien, esa pigmentacion se
elimina mediante una recromia con perborato de sodio, que reduce los
inconvenientes provocados por dichas pigmentaciones.7 En los ultimos
anos se han venido dando a conocer nuevos métodos y medicamentos

bioceramicos en terapia pulpar.

Entre ellos se encuentra el Biodentine®, que es un nuevo cemento de
silicato de calcio con propiedades de biocompatibilidad y bioactividad que,
en contacto directo con el tejido pulpar, induce el desarrollo de dentina
reparativa y logra el mantenimiento de la vitalidad y funcion del tejido. La
ventaja principal de este nuevo material, en comparacioén con el MTA® es

gue no pigmenta la pieza dentaria. (67)
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El segundo protocolo esta basado en el uso de hidroxido de calcio para

obtener la regeneracion pulpar.

1.

9.

Anestesia, aislamiento del campo operatorio para realizar el acceso
endodontico

Irrigacion con 20 ml de hipoclorito de sodio al 2.5%.

Secado del conducto con puntas de papel absorbente.

Colocacion de pasta de hidréxido de calcio con solucién salina
durante 2 a 4 semanas.

Sellado de la cavidad.

Remocion de la pasta de hidroxido de calcio con irrigacién de 10 ml
de hipoclorito de sodio al 2,5 %.

Induccion de sangrado intraconducto mediante instrumentos de
pequefio calibre para causar un sangrado intraconducto, con la
consiguiente formacion del coagulo sanguineo.

Estabilizacion del sangrado a 3 mm por debajo de la union
amelocementaria, esperando cerca de 15 minutos para la formacién
del coagulo a ese nivel con MTA® y sellado temporal.

Reconsulta después de 2 semanas.

10. Sustitucion del sellado por una resina compuesta.

11. Examenes clinico y radiografico.

Bose (68) plantea que el uso del hidréxido de calcio influye en los

procesos de regeneracion del complejo dentinopulpar, pues en una

investigacion se confirmd que cuando lo aplicaron en la mitad coronal de

la raiz, el porcentaje medio de incremento de espesor de las paredes

dentinarias fue de 53.8%.

En 2012, Jadhav publicé un estudio piloto donde se utilizé plasma rico en
plaquetas (PRP).

1. Acceso endododntico.
2. lrrigacion con 2 ml de hipoclorito de sodio al 2.5 %.

3. Secado del canal con puntas de papel absorbente.
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4. Colocacién de PTA con una lima de calibre 40.

5. Restauracion coronaria con oxido de zinc reforzado (IRM).

6. Retorno del paciente, solo cuando esté asintomatico. EI PRP se
prepara con 8 ml de sangre extraidos por puncion venosa y
vertidos en tubos de vidrio esterilizados de 10 ml, junto con un
anticoagulante (citrato de dextrosa). El frasco debe ser
centrifugado a 2400 revoluciones por minuto (rpm) durante 10
minutos para separar el PRP de su union con el plasma pobre en
plaquetas. La capa mas superficial de ambos se introduce en otro
tubo de ensayo y centrifuga nuevamente, pero a 3600 rpom durante
15 minutos. Al término de ese ciclo, cuando ya el PRP se ha
precipitado en la parte inferior del tubo de vidrio, se mezcla con 1
ml de cloruro de calcio a 10 % para activar las plaquetas vy
neutralizar la acidez del citrato de dextrosa.

7. Anestesia infiltrativa sin vasoconstrictor y aislamiento del campo
operatorio.

8. Remocidn de la PTA con hipoclorito de sodio al 2.5%.

9. Produccién del sangrado intrarradicular con un instrumento de

pequeno calibre para lacerar los tejidos periapicales.

10.Introduccién del PRP en una esponja embebida de colageno estéril.

11.Sellado con iondmero de vidrio.

12.Examenes clinico y radiografico.

Varios autores refieren que la unica dificultad observada con este
protocolo es la remocion de sangre venosa en pacientes jévenes; pero
esa desventaja resulta insignificante cuando se compara con los

beneficios que reporta en quienes se ejecuta.
Los miembros de la Asociacion Americana de Endodoncia (AAE), quienes

divulgaron en su sitio web un protocolo de consenso, formado a partir de

los datos obtenidos de innumerables muestras de revascularizacion en
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dientes con rizogénesis incompleta, emitieron las siguientes

recomendaciones:

Seleccionar los casos (dientes necroticos con apice inmaduro o abierto,
contar con radiografia preoperatoria para verificar el estadio de desarrollo
radicular y el estado del periapice. Es indispensable que el diente no
necesite pernos para su restauracion final y pacientes y padres que
cooperen durante el tratamiento por el numero de sesiones que se pueda
llevar.

Disponer de historia clinica y consentimiento informado.

PRIMERA SESION.

% Enjuague con clorhexidina al 0.12%, sin diluir por 1 min.

* Anestesia local, aislamiento del campo operatorio con dique de
goma.

% Preparacién de la cavidad de acceso cameral.

+ Determinacion de la longitud de trabajo.

% Abundante irrigacién con hipoclorito de sodio (20 ml, por 5 min) en
bajas concentraciones 1.5%; utilizando un sistema de irrigacion
que minimiza la posibilidad de extrusion del irrigante en el espacio
periapical (por ejemplo, empleando la aguja con extremo cerrado y
ventilaciones laterales o EndoVac®). Posteriormente se irriga con
solucion salina (20 ml, por 5 min) y EDTA (20 ml, por 5 min), con
aguja de irrigacién colocada aproximadamente a 2mm antes de la,
para minimizar la citotoxicidad a las células madre en los tejidos
apicales.

%+ Secado del conducto con puntas de papel.

% Colocacién de la PTA o hidroxido de calcio.

+ Sellado con Cavit® o IRM reforzado.

% Programar sesion en 3 a 4 semanas (el tiempo va a depender de la

sintomatologia que refiere el paciente).
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SEGUNDA CITA.

Evaluamos la respuesta a la primera consulta; el paciente no debe de

tener sintomatologia y debe estar sin presencia de fistula o absceso. Si

hay signos o sintomas de infeccidn persistente es necesario repetir el

procedimiento de la primera cita.

X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

X/
L X4

Anestesia con mepivacaina al 3% (sin vasoconstrictor para que no
impida el desarrollo del coagulo sanguineo).

Aislamiento absoluto del campo operatorio.

Abundante irrigacion con hipoclorito de sodio al 1.5% (20 ml, por 5
min), posteriormente se irriga con solucion salina (20 ml, por 5 min)
y EDTA (20 ml, por 5 min).

Secado con puntas de papel absorbente

Provocacién de sangrado por sobreinstrumentacion; se introduce
una lima tipo K de menor calibre (15), precurvada, 2mm mas alla
del foramen apical con el objetivo de llenar el conducto en su
totalidad de sangre de 2 a 4mm.

Se cohibe el sangrado a 3mm por debajo de la unidon
amelocementaria, para darle espacio a la matriz reabsorbible.

Una alternativa a la creacién de un coagulo de sangre es el uso de
plasma rico en plaquetas (PRP), fibrina rica en plaquetas (PRF) o
matriz de fibrina autéloga (AFM).

Se coloca una contencién reabsorbible; puede ser CollaPlug,
Collacote sobre el coagulo de sangre.

Colocacion de MTA® o Biodentine® a 3-4 mm, y reforzamos con

iondmero.
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Seguimiento a 2 semanas y evaluamos;

% Ausencia de dolor e inflamacion. Sustitucién del sellado (MTA® o

Biodentine®) por una resina compuesta. (66)
5.6.3 RESULTADOS

A pesar de las variaciones en las alternativas terapéuticas, muchos
protocolos resultan favorables en la resolucion de la patologia apical y el
aumento de la longitud y grosor radicular. El seguimiento del caso clinico
debe de ser cada 6, 12, 24 meses, y en este debemos observar lo
siguiente; el paciente no debe referir sintomatologia (dolor), inflamacion
de los tejidos blandos o sinusitis (a2 menudo se observa entre la primera y
la segunda cita).Resolucion de la radiotransparencia apical (a menudo
observada 6-12 meses después del tratamiento).Aumento del grosor de
las paredes de la raiz (esto generalmente se observa antes del aparente
aumento en la longitud de la raiz y, a menudo, ocurre de 12 a 24 meses
después del tratamiento). Aumento de la longitud de la raiz. Respuesta
positiva a la prueba de vitalidad pulpar. Seguimiento anual recomendado

después de los primeros 2 afos. (44, 66).
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5.7 CONCLUSIONES

La regeneracion de tejidos dentarios es un tratamiento con bases
biolégicas que logra un completo desarrollo radicular y por ende un cierre
apical. Ya que reemplaza estructuras o tejidos enfermos o ausentes
incluyendo las células del complejo dentinopulpar, restableciendo asi, las
funciones fisiolégicas del érgano dental, logrando un engrosamiento de

las paredes dentinarias, elongacion radicular y un cierre apical.

Hay tres factores indispensables que guian este proceso; las células
madre (presentes en la papila dental principalmente), ya que pueden
diferenciarse y concluir el desarrollo radicular, los factores de crecimiento
que tienen la funcién de inducir la proliferacién y diferenciacion celular y
por ultimo pero no menos importante tener un adecuado andamio para

promover la migracion, el crecimiento y la diferenciacion celular.

Los fundamentos tedricos de los ultimos cinco anos sobre las diferentes
terapias regenerativas en los érganos dentales permanentes jovenes, han
demostrado una excelente respuesta, existiendo en la actualidad
diferentes protocolos de trabajo difiriendo entre ellos los irrigantes y

medicacion intraconducto empleada.

Las terapias endoddnticas, basadas en la regeneracion celular son hoy
en dia los procedimientos de primera eleccion en el tratamiento de

organos dentales inmaduros con necrosis pulpar.

Se ha evidenciado el éxito de la desinfeccion y la desaparicién de la
radiolucidez apical como de los signos y sintomas clinicos producto de la
necrosis pulpar debido a la técnica de irrigacion y medicacion

intraconducto establecidos en el protocolo de trabajo.
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