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l. INTRODUCCION

La periodontitis es una enfermedad inflamatoria crénica de origen infeccioso que se presenta en
los adultos mayores comprometiendo los tejidos de soporte del diente, por lo que representa la
principal causa de pérdida dental en este grupo etario. El estado de salud periodontal del adulto
mayor depende de diversos factores generales como la edad, presencia de enfermedades
sistémicas, tabaquismo y el uso de medicamentos, ademas de condiciones locales como el biofilm

y calculo dental.

Los tratamientos utilizados actualmente en la enfermedad periodontal estan enfocados a eliminar
los factores locales y a promover la regeneracion de los tejidos periodontales. Hasta la fecha, la
regeneracion de los tejidos periodontales dafiados ha dependido del empleo de la implantacion de
sustitutos estructurales como autoinjertos, aloinjertos, xenoinjertos y materiales aloplasticos
muchas veces con escaso 0 nulo potencial reparador; se han desarrollado otras opciones
terapéuticas para la reparacion de tejido periodontal, como es el empleo de células madre. Por sus
caracteristicas de autorrenovacion, proliferacion y diferenciacion, han mostrado ser una importante
alternativa para el tratamiento de defectos periodontales, ya que por su potencial de

multidiferenciacion permite la formacion de fibroblastos, osteoblastos y cementoblastos.

La terapia celular regenerativa es prometedora; sin embargo, son pocos los estudios sobre la

aplicacién de las células madre adultas en humanos para la regeneracion periodontal.

La presente investigacion tiene como proposito evaluar el uso de las células madre de origen pulpar
en el tratamiento periodontal de defectos 6seos verticales en personas adultas mayores para

identificar sus beneficios y usos en el area odontoldgica.
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Il MARCO TEORICO

II. 1 ENFERMEDAD PERIODONTAL

La periodontitis es una enfermedad inflamatoria cronica infecciosa que afecta las estructuras de
soporte del diente. Esta producida por un desequilibrio entre la carga microbiana de bacterias
provenientes de la placa subgingival y los mecanismos locales y sistémicos de la respuesta del
huésped; su progresion ocasiona surcos gingivales profundos conocidos como “bolsas
periodontales”, asi como la pérdida de hueso alveolar que soporta al diente. De no ser tratada, trae
como resultado movilidad dental hasta la progresiva pérdida del diente. Asi mismo, la periodontitis

es el origen de complicaciones como abscesos periodontales y procesos endoperiodontales!.

Al respecto, se han implementado diversos tratamientos que van desde mecanicos Yy
antiinfecciosos, hasta procedimientos quirlrgicos que buscan la recuperacion de los tejidos
dafados; sin embargo, los resultados de éstos son variables y en algunos casos insuficientes. Es
por ésto que se han planteado diversas opciones, dentro de ellas la ingenieria tisular ha probado
que es posible regenerar el periodonto y la funcionalidad de todos sus tejidos, aplicando células
madre de origen dental, las cuales, al administrarse en andamios con proteinas morfogénicas
adecuadas, median la regeneracion de tejidos y restablecen un microambiente saludable en la

etapa de post-tratamiento, lo que asegura un efecto terapéutico favorable a largo plazo. 6.
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11.1.1 ETIOLOGIA DE LA ENFERMEDAD PERIODONTAL

La etiologia de la enfermedad periodontal se considera multifactorial porque participan factores de
riesgo locales, sistémicos y genéticos los cuales permiten el desarrollo de la enfermedad. El inicio
y progresion de la enfermedad periodontal ocurre como consecuencia de la respuesta inflamatoria
inmune del huésped a los patdogenos anaerobios Gram negativos que colonizan el ambiente
subgingival como Aggregatibacter actynomicetemcomitans o Porphyromonas gingivalis, los cuales
invaden las células epiteliales y endoteliales. A nivel celular, la enfermedad periodontal se
caracteriza por la acumulacién de infiltrado inflamatorio en los tejidos adyacentes a la bolsa
periodontal, ruptura de las fibras del tejido conectivo que anclan la raiz en el hueso alveolar,
migracion apical de la adherencia epitelial o epitelio de union, y resorcion de la porcion marginal del

hueso alveolar, con posterior pérdida del diente® 1.

La respuesta del huésped a las bacterias comprende la participacion de factores celulares y
humorales del sistema inmune, que interaccionan para eliminar las bacterias del hospedador, pero

gue desafortunadamente acaban dafiando los tejidos® 12,

Por otra parte, la influencia de factores ambientales como el tabaco y estrés, entre otros, y las
enfermedades sistémicas, actian modulando la respuesta del hospedador, acelerando o
retrasando la progresion de la enfermedad. Por tanto las bacterias son condicion necesaria pero no
suficiente para que la enfermedad periodontal se desarrolle porque la cantidad y el tipo de éstas no

pueden explicar por si solas la presencia y severidad de la enfermedad® .

Las bacterias asociadas a la enfermedad periodontal residen en biofilms que se encuentran por
encima y por debajo del margen gingival. El biofilm supragingival esta unido a la superficie dentaria
y esta formado predominantemente por Actinomyces. Sin embargo, la naturaleza del biofilm
subgingival es mas compleja, ya que existen dos biofilms diferentes, uno asociado a la superficie
radicular y otro en relacion con la superficie epitelial de la pared blanda de la bolsa. Este ultimo

contiene predominantemente espiroquetas y especies Gram negativas como
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P. gingivalis y Treponema denticola. Entre todas las bacterias que forman el biofilm bacteriano
existen tres que tienen relevancia en el inicio y la progresion de la enfermedad considerandose mas
periodontopatégenos: Aggregatibacter actinomycetemcomitans (Aa), Porphyromonas gingivalis

(Pg) y Tannerella forsythensis (Tf). 10 11,13

Se pueden considerar dos tipos de infecciones periodontales: las producidas por microorganismos
residentes y por exdgenos. En el primer caso la microbiota residente de la cavidad bucal en un
hospedador comprometido producira una infeccion oportunista o, ante modificaciones locales, un

sobrecrecimientol9.

En cuanto a la presencia de bacterias en relacion con la edad, la mayoria de estudios reflejan que
no existen diferencias estadisticamente significativas entre la prevalencia de P. gingivalis y T.
forsythensis en distintos grupos etarios en muestras de pacientes con enfermedad periodontal en

estado activol4.

El desarrollo de enfermedad periodontal también se debe al incremento cuantitativo especifico
microbiolégico, al sobrecrecimiento de especies patégenas por encima de un umbral especifico, a

la reduccién de la respuesta inmune del huésped, y a través de causas genéticas o ambientales.

La importancia clinica de los biofilms bucales surge ante la busqueda de una terapia eficaz que
permite erradicar las bacterias periodontopatdégenas responsables de la pérdida de insercidn y, por
tanto, modificar la estructura de este biofilm para evitar la recolonizacion por parte de estos

patégenos® 10,

El proceso destructivo de la enfermedad periodontal puede verse acelerado en funcién de diversos

factores de riesgo (Cuadro 1).5
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Cuadro 1. Factores de riesgo para la progresion de la enfermedad periodontal

Riesgo

Verdaderos

factores de riesgo

Indicadores de

riesgo

Determinantes de

riesgo

Predicciones de

riesgo

Factor
Factor ambiental, de comportamiento o bioldgico,
asociado confirmado por una secuencia temporal en
estudios longitudinales. Con su exposicion se
adquiere:

e Porcentaje a desarrollar enfermedad.

e probabilidad de adquirir enfermedad.
Factores de riesgo potenciales. Factores causales,
biologicamente  plausibles, sélo demuestran
asociacion a periodontitis en estudios transversales

Yy casos-controles.

Factores de susceptibilidad.

Factores de riesgo no modificables

Factores bioldgicos indicativos de enfermedad, pero
no forman parte de la cadena causal de la
enfermedad. Se asocian a mayor probabilidad de

padecer la enfermedad

Tomado de Escudero-Castario (2011)°.

Ejemplo

Tabaco y diabetes

Estrés, osteoporosis,

obesidad, higiene
oral.

Edad, sexo, raza,
genotipo, estatus

socioeconémico.

Sangrado al sondaje
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11.1.2 FISIOPATOLOGIA DE LA ENFERMEDAD PERIODONTAL

La enfermedad periodontal es un padecimiento de origen infeccioso, que esta asociado a la
presencia de las bacterias que colonizan el nicho subgingival; sin embargo la periodontitis tiene
ciertas caracteristicas que la hacen Unica. Puede que la caracteristica mas llamativa sea el hecho
de que los dientes sean 6rganos que estan parcialmente expuestos al medio externo, permitiendo

asi la colonizacion directa y el contacto intimo con las bacterias!® 13 14,

La enfermedad periodontal esta relacionada con el sujeto, ya que a pesar de la importancia de la

biofilm en esta enfermedad, sé6lo algunas personas desarrollan una destruccién de tejidos severa®.

Aunado a lo anterior, la evolucion de la enfermedad periodontal sigue un esquema donde influyen
factores bacterianos de periodontopatogenicidad asociados al biofilm, y otros dependientes del

hospedador?® lo cuales se describen a continuacion:
Factores de periodontopatogenicidad
e Patogenicidad directa

Se debe a la accion de elementos estructurales, metabdlicos, exotoxinas, exoenzimas y otros
productos elaborados por las bacterias que inciden directamente sobre los tejidos periodontales.
Provocan lesiones tisulares, muerte celular, disminucion de la proliferacion de fibroblastos, avance
microbiano, penetracién en las células epiteliales, incremento de la apoptosis, fendmenos de

citotoxicidad, entre otros?®.

La invasion bacteriana en los tejidos epiteliales, especialmente ligada a P. gingivalis, A.
actinomycetemcomitans, P. intermedia y F. nucleatum y probablemente a T. forsythensis y T.
denticola, puede estar relacionada con la actina u otros mecanismos y determina la muerte celular,
acumulo de células fagociticas, liberacién de factores inflamatorios o sensibilizar a los tejidos para

reacciones de hipersensibilidad?®®.
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e Patogenicidad indirecta.

Estos factores algunas veces disminuyen y otras aumentan la respuesta del hospedador. En el
primer caso, por un lado puede interferirse la fagocitosis por multiples mecanismos entre los que
destaca la elaboracion de una leucotoxina por A. actinomycetemcomitans, que aparentemente
induce la apoptosis en polimorfonucleares. Los microorganismos pueden interferir la respuesta
especifica mediante proteasas que destruyen inmunoglobulinas y factores del complemento,
produciendo linfotoxicidad, activando linfocitos T supresores, inhibiendo la proliferacion de linfocitos
B activdndolos policlonalmente. En ocasiones la patogenicidad indirecta se traduce en un
incremento de la respuesta del hospedador, destruyendo proteasas reguladoras; de esta manera
se activan metaloproteasas latentes, el sistema calicreinacinina o se destruyen proteinas

antiinflamatorias.

Por otra parte, los lipopolisacaridos pueden inducir la activacion de macréfagos y éstos excretar
enzimas lisosémicas, radicales de oxigeno, quimiocinas, citocinas y prostaglandina E-2 (PGE-2)

gue contribuyen a la inflamacién y a la reabsorciéon 6sea'®.

e Factores del hospedador

Tanto el efecto de las bacterias como la respuesta no controlada del hospedador determinan
fendmenos destructivos en los tejidos periodontales y la formacion de bolsas, las cuales a su vez
favorecen que se produzca un bajo potencial de 6xido-reduccion y el desarrollo de microorganismos

anaerobios?®.

La respuesta del hospedador puede ser normal o patoldgica. En este Ultimo caso puede ser debida
a una hiper-respuesta especifica con la participacion de linfocitos T y B y produccion de anticuerpos
neutralizantes o no, que activan el complemento o si, son de clase IgE, a los mastocitos. La
elevacion de 1gG subclase 2 parece estar en relacion con la agresividad de las periodontitis, lo cual

no parece acontecer en las de evolucion cronica. Al activarse los linfocitos T y macrofagos se
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liberan una serie de mediadores como citocinas, quimiocinas y PGE-2 que establecen
interrelaciones con diversas células y contribuyen al proceso inflamatorio, al dafio tisular y a la
destruccion 6sea. También la hiper-respuesta puede tener un caracter inespecifico inducido por las
endotoxinas donde pueden activar el complemento por la via alternativa. Ademas las células
inflamatorias y no inflamatorias, via elastasa y catepsina B, degradan proteoglucanos, mientras que
mediadores inflamatorios como GM-CSF disminuyen la apoptosis de polimorfonucleares -PMN-
favoreciendo su incremento. También la respuesta del hospedador puede estar disminuida, bien
por factores microbianos, o intrinsecamente debido a una reduccién de la respuesta especifica por
enfermedades como el SIDA, medicacion inmunosupresora o de manera inespecifica, la cual afecta
principalmente a los PMN; en estas circunstancias la progresion de la enfermedad se hace mas

rapida ante la falta de control de las bacterias y a un incremento de su agresividad®.

En resumen, la lesion inicial de la enfermedad periodontal se localiza en la regién del surco gingival
donde los lipopolisacaridos y acidos lipoteicoicos presentes en las bacterias, entran en contacto
con las células del epitelio de unién quienes producen defensinas y citocinas pro-inflamatorias
aumentando la permeabilidad del lecho microvascular. Ademas se observa aumento del fluido
crevicular y la migracién de neutrdéfilos desde el plexo vascular por debajo del epitelio de unién
acumulandose en el tejido conectivo adyacente donde al salir hacia el surco se degranulan,
liberando especies reactivas de oxigeno y enzimas como catepsina G, lactoferrina, defensinas,
mieloperoxidasa, metaloproteinasas y serin proteasas. Asi este espacio se convierte en infiltrado

ocupado por las proteinas del suero, fluido y células inflamatorias®® 4.

A medida que progresa el proceso inflamatorio éste se vuelve crénico y comienza la degradacion
de los tejidos de soporte, dando como resultado la formacion de la bolsa periodontal, pérdida de

insercion clinicay ésea a través de un mecanismo inmunopatogénico * 1011,
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II.2 ENFERMEDAD PERIODONTAL EN ANCIANOS

En los adultos mayores se presentan cambios en el sistema estomatognatico como expresion del
envejecimiento propiamente dicho o como consecuencia de la acumulacion de factores internos
fisiol6égicos que no provocan enfermedades pero que inducen a cambios bioquimicos, funcionales

y estructurales® 1,

En el proceso salud enfermedad del periodonto, los cambios relacionados al envejecimiento son de
tipo estructurales y biolégicos en el epitelio, tejido conectivo, ligamento periodontal y hueso alveolar
por reduccién en la calidad de las células precursoras por lo que los procesos regenerativos son

menos efectivos a medida que la edad avanzal’: 8,

Dentro de estos cambios se encuentran pérdida del puntilleo gingival, disminucién de
gueratinizacion y adelgazamiento de la mucosa bucal, por lo que las superficies mucosas son mas

susceptibles a la irritacion mecanica®®.

El grosor del cemento celular de fibras mixtas incrementa, especialmente en el tercio apical de la
superficie radicular y en las areas de furca, el espacio del ligamento periodontal se torna mas
estrecho como resultado de las fuerzas funcionales principalmente por hipofuncién y los vasos
sanguineos pueden presentar alteraciones arterioscleroticas relacionadas a una vascularizacion

reducidal®.

El tipo de caracter y cantidad de tejido gingival marginal, son factores importantes en la
determinacién de las propiedades de resistencia del periodonto donde la hipofuncién o hiperfuncién
disminuyen la resistencia y favorecen la posibilidad del desarrollo de lesiones periodontales

inflamatorias?°.

Aunados a los cambios mencionados también se encuentran gran variedad de bacterias

periodontopatégenas como: Porphyromonas gingivalis, Streptococcus sanguis, Campylobacter
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rectus, Capnocytophaga sp, Eubacterium saburreum, Fusobacterium nucleatum, Prevotella

intermedia, y Tannerella forsythial# 20.

Los cambios biolégicos, estructurales, microbiolégicos e inmunitarios propios del proceso de
envejecimiento no son por si mismos factores causales de la enfermedad periodontal sin embargo
contribuyen como factores de riesgo mas no tienen un impacto insignificante sobre la capacidad de

respuesta de un individuo al tratamiento? 13,

Conforme avanza la edad aumenta el impacto de los factores de riesgo, ocurriendo cambios o
modificaciones a nivel molecular, celular, tisular y organico que contribuyen a la progresiva
disminucién de la capacidad del organismo para mantener su viabilidad, en la mayoria de los casos,
la salud del individuo se ve comprometida debido a problemas dentales, nutricionales, mentales y
por enfermedades sistémicas. Al igual que cualquier 6rgano o sistema de tejidos, el periodonto esta
sometido a la influencia de su medio interno o externo, de ahi la importancia de prevenir y controlar
la enfermedad, asi como mantener una denticién funcional para la vida, sin embargo los genes, el
estilo de vida, la salud y otros factores iatrogénicos (restauraciones desajustadas, falta de
educacion en higiene bucal, desinterés del profesional por la atenciéon de la patologia, mal

diagnéstico y plan de tratamiento) tienen consecuencias en el periodonto? 19 21-24,

El periodonto reacciona al proceso de envejecimiento de dos formas: si hay poca higiene, el
acumulo de biofilm afecta a los tejidos periodontales lo cual provoca gingivitis y con el tiempo en

pacientes susceptibles, retraccién, formacion de bolsas y pérdida dental®.

La gingivitis y periodontitis son comunes en los adultos mayores lo que indica una correlacion entre
el envejecimiento y la severidad de la enfermedad periodontal inflamatoria. La dependencia en la
edad puede ser debida a una disminucion general en la réplica celular y en el recambio normal de
tejidos y sustancias que se presentan con el paso del tiempo, a pesar de que la mayoria muestran
pérdida de insercion al sondeo, presentan una denticion funcional; sin embargo se puede presentar

destruccion de los tejidos de soporte en un grado avanzado’: 2.
10
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Por otra parte con frecuencia se ven resultados opuestos en pacientes de edad avanzada con
minimo cambio en encia marginal, estrechamiento del ligamento periodontal y adherencia firme de
los dientes, atricion marcada en éstos con posible produccién de cemento radicular donde a pesar
de los cambios degenerativos gingivales y periodontales la capacidad de recuperacion tisular del

periodonto permanece estable?3:26,

El aumento en la esperanza de vida ha generado que las demandas por parte de los adultos
mayores en servicios de salud sean cada vez mayores y requieran de profesionales preparados,
asi como de técnicas evolucionadas que incorporen nuevos elementos a planes de tratamiento que

no siempre han sido totalmente exitosos y que en ocasiones resultan sumamente costosos??.
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11.2.1 EPIDEMIOLOGIA DE LA ENFERMEDAD PERIODONTAL

En México, la poblacion de adultos mayores de 60 y mas afos de edad es de 10,055,379, lo que
corresponde a 9.6% de la poblacion total del pais. Este grupo etario presenta condiciones biologicas
y estructurales en cavidad bucal como adelgazamiento de las mucosas, disminucion de flujo salival,

pH salival y cambios hormonales que favorecen la aparicién de enfermedades bucodentales® .

De acuerdo al perfil epidemiolégico de morbilidad de la poblacién adulta mayor en el 2011 muestra
gue, la enfermedad periodontal es considerada problema de salud publica ya que ocupa el quinto
lugar de prevalencia después de las infecciones respiratorias agudas, las enfermedades diarreicas
agudas, las infecciones urinarias y del grupo de enfermedades gastrointestinales conformado por

Ulceras, gastritis y duodenitis?©.

La enfermedad periodontal es la segunda enfermedad bucal méas frecuente, se presenta
principalmente en la edad adulta, alrededor de los 35 afios de edad, su prevalencia y severidad
aumentan con la edad, con variaciones en funcion de diversos factores como son los
socioeconémicos, presencia de enfermedades bucales, enfermedades sistémicas y

particularmente de la higiene bucal® 10 12,

Las encuestas epidemiologicas nacionales han mostrado que la mayoria de los adultos presentan
periodontitis moderada, y hasta 63% de la poblacidén se ve afectada por periodontitis generalizada
en algin momento de sus vidas. La tendencia general, en todos los usuarios de las instituciones
mexicanas, es un aumento en la severidad de la enfermedad periodontal donde mas del 15% de
los usuarios del IMSS-Oportunidades entre 50 y 80 afios presentaron enfermedad periodontal leve

o several®.

En el DIF se reportan cifras muy elevadas de enfermedad periodontal en adultos y adultos mayores
donde en personas de 65 a 74 afios de edad sélo el 14.5% present6 un periodonto sano, el resto

presenta enfermedad periodontal moderada en un 47%, severa en un 16.9% y leve en un 15.7%.1°
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En estudios realizados en adultos mayores cubanos, se reveld que 55.38% presentaba gingivitis,
dato similar al encontrado en Costa Rica donde la prevalencia de periodontopatias fue de 52.9%.
En San Luis Potosi (México) se realizd un estudio de frecuencia y distribucién de enfermedades
periodontales, en personas de 60 a 79 afios conformado por 15 pacientes, en 6 de ellos se observo
enfermedad periodontal leve; en 6, enfermedad periodontal moderada y 3 presentaron enfermedad
periodontal avanzada. Mientras que en el estudio realizado en Hidalgo, -México- la prevalencia de
periodontopatias fue mayor, con un 96.7%, y coincidiendo en que a mayor edad, la frecuencia y

severidad de las lesiones del tejido de sostén se incrementant? 1318,

Con relacion al sitio de localizacion de la enfermedad periodontal, se ha propuesto que el patron de
afeccion es bilateral simétrica, con una mayor frecuencia de destruccién en los sitios interdentales.
En México en un estudio realizado en la region Mixteca del Estado de Puebla se identifico que la
enfermedad periodontal es mas frecuente en los sextantes posteriores superiores presentando
bolsas periodontales de 4 a 5 mm. Los estudios epidemiol6gicos demuestran que el progreso de la
enfermedad es generalmente lento y continuo donde la severidad se relaciona directamente con la

presencia de biofilm y calculo dental® 4,

En estudios transversales se muestra que las formas de enfermedad periodontal leve y moderada
son mas frecuentes que las formas severas, que aumentan con el envejecimiento y que alcanza su
pico entre los 50 y 60 afios. Ademas que las bolsas mas profundas y pérdida de insercion avanzada
es mas pronunciada en hispanos y negros por lo que no se distribuye de manera uniforme entre las

diversas razas, etnias o0 grupos socioeconémicos*s.

La asociacion entre enfermedad periodontal, con factores sociales como educacion y el estado
socioecondmico demuestra de manera general que a medida que disminuye la educacién, aumenta
la prevalencia y la severidad de la enfermedad periodontal, ademéas, conforme aumentan los

ingresos, mejora el estado periodontal. Por lo que se podria inferir que la gente con mas educacion
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y mejores ingresos tienen mayor acceso al tratamiento odontoldgico y a planes preventivos de

salud, ademas de llevar a cabo una mejor higiene bucal® ?’.

La distribucion de la enfermedad en las edades mas avanzadas, refleja la necesidad de aplicar
acciones educativas concretas que garanticen un cambio de actitud en la poblacion hacia el
reconocimiento de la importancia de conservar los tejidos dentales hasta etapas avanzadas en la
vida, dejando de asumir la pérdida dental como un fendmeno inevitable del envejecimiento y
entenderla como consecuencia de la accidén desfavorable combinada en el tiempo de una serie de

factores de riesgo® 28,
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1.2.2 CLASIFICACION DE LA ENFERMEDAD PERIODONTAL
La enfermedad periodontal puede tener diversas clasificaciones, segun su severidad, localizacion
factores de riesgo y tiempo de evolucion, a continuacion se presenta la clasificacion de la Academia

Americana de Periodontologia.

|. Enfermedades gingivales inducidas y no inducidas por biofilm.
Il Periodontitis crénica localizada y generalizada.

lll. Periodontitis agresiva, localizada y generalizada.

IV. Periodontitis como manifestacion de enfermedad sistémica.
V. Enfermedades periodontales necrotizantes.

VI. Abscesos del periodonto.

VII. Periodontitis asociada con lesiones endodonticas.

VIII. Condiciones o deformidades del desarrollo y/o adquiridas??.

Tanto la periodontitis cronica como la periodontitis agresiva presentan un grado de destruccion
0sea que varia de acuerdo a su situacion clinica, el tiempo de evolucién de la enfermedad y la
presencia de factores etiolégicos dando como resultado presencia de defectos 6seos horizontales
o verticales. Por lo general los defectos 6seos horizontales no poseen un potencial de regeneracion
debido a la forma del defecto y pérdida de insercion de los tejidos periodontales, en tanto que los
defectos verticales poseen mayor potencial de regeneracion debido a la forma del defecto y que
aun preservan parte de la estructura de los tejidos periodontales que han sido dafiados por la

enfermedad?? 29,

Caracteristicas de la periodontitis cronica.

e Prevalente en adultos pero puede presentarse en adolescentes.

e Cantidad de destruccion en relacion con los factores locales.
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e Presencia de defectos 6seos, asociados a su grado de destruccion 6sea; pueden ser tanto
verticales como horizontales.

e Vinculada con un patron microbiano variable.

e Presencia de calculo subgingival.

e Progresion lenta a moderada con periodos probables de avance rapido.

e Pérdida de la insercion epitelial, ocasionando recesiones gingivales.

e Puede estar asociada a enfermedades sistémicas como diabetes e hipertension.

e La funcién de defensa de los neutréfilos y linfocitos es normal®.

La periodontitis cronica puede subclasificarse a su vez de manera localizada y generalizada, y

caracteristicas como leve, moderada o grave con base en los factores de riesgo.

1. Por grado de extension
Para determinar el grado de avance, se realiza un sondeo periodontal, donde
determinaremos el porcentaje de afeccion:

e Localizada. La que se presenta en menos de un 30% de los sitios afectados.
e Generalizada. La que muestra en mas de un 30% de los sitios afectados "1°.

2. Por severidad: En cuanto a ésta, el Unico parametro que muestra la magnitud del dafio, es
el nivel de insercién clinica —NIC-. Por lo tanto es clasificada dependiendo del grado de
pérdida de insercion en un diente en particular, teniendo como referencia la longitud
radicular* °.

e Leve: Cuando la pérdida de insercién clinica es de 1 a 2 milimetros.
e Moderada: Cuando la pérdida de insercion clinica es de 3 a 4 mm.

e Severa o avanzada: Cuando la pérdida de insercion clinica es superior a 5 mm#*.

16
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Caracteristicas de la periodontitis agresiva

La periodontitis agresiva se caracteriza por la rapida pérdida de los tejidos periodontales, presenta

las siguientes caracteristicas:

e Afecta a menores de 35 afios, sin embargo puede aparecer a cualquier edad.

e Pérdida de insercion y destruccion 0sea rapidas, presencia de defectos 0seos verticales en
Su mayoria.

e Cantidad de depdsitos microbianos sin correlacion con la gravedad de la enfermedad.

e Asociada a un tipo bacteriano -Aggregactibacter actinomycetecomitans-.

Al igual que la periodontitis cronica se clasifica de manera localizada y generalizada con base en

sus caracteristicas frecuentes ya descritas y los siguientes rasgos especificos:

1. Forma localizada. Inicio circumpuberal de la enfermedad, localizada en primeros molares o
incisivos con pérdida de insercion proximal en por lo menos dos dientes permanentes, uno
de los cuales es primer molar.

2. Forma generalizada. Presenta pérdida de insercion proximal generalizada que afecta a por
lo menos tres dientes distintos de los primeros molares e incisivos con notable destruccion

periodontal4 1720,
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11.2.3 DIAGNOSTICO DE LA ENFERMEDAD PERIODONTAL

El diagndstico de la enfermedad periodontal, incluye la valoracion de una serie de pruebas, basadas
en parametros clinicos y la determinacion de sus factores de riesgo que incluyen: biopelicula,
calculo dental, sangrado gingival, bolsas periodontales al sondeo, recesiones gingivales,
supuracion, movilidad incrementada, migracion dental patologica, dolor y pérdida dental, asi como

evidencia radiogréafica de la pérdida 6sea 1.

Las limitaciones de este tipo de mediciones es la falta de informacion sobre las zonas en las cuales
se esta desarrollando un proceso patoldgico; ya que este tipo de pruebas sélo indican la destruccion

tisular acontecida®.

Parametros clinicos periodontales

e Profundidad Sondeable. Este espacio puede ser considerado un surco o una bolsa
periodontal. Debe ser calculada cuidadosamente en milimetros, tomando como referencia el
margen gingival, que en la mayoria de casos coincide con la linea amelocementaria —
CEJ- o ligeramente coronal a ésta. Cuando el margen esté apical a la CEJ, se denomina una
recesion de tejido marginal, lo cual es considerado uno de los resultados de la pérdida de

insercion?.

El surco periodontal se define como el espacio alrededor de los dientes entre la encia marginal y la
superficie del diente y que esta limitado en su parte mas apical por las células mas coronales del
epitelio de union —EU-. Este espacio puede medir entre 1 y 3 mm en ausencia de inflamacién clinica.
No obstante, en estudios histologicos, la distancia desde las células mas coronales del EU hasta el
margen gingival mide entre 0.69 y 1 mm, lo cual sugiere que durante el sondaje hay un

desprendimiento de la adherencia de las células del EU, sin llegar hasta el tejido conectivo. Pero
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para efectos clinicos practicos, un surco periodontal no presenta sangrando al sondaje y puede

medir hasta 3.9 mm. 4

Una bolsa periodontal se define como la profundizacién patolégica del surco periodontal, dada por
la pérdida 6sea y de insercion periodontal. Aunque el limite de 4 mm parezca arbitrario, se ha
observado que frecuentemente se asocia con sitios que presentan inflamacién tanto clinica como
histopatolégica, observandose también pérdida 6sea radiografica. Medidas superiores a 4 mm
coinciden con signos mas claros de destruccion periodontal. Esta transicion de un surco a una bolsa
periodontal representa uno de los signos cardinales de la enfermedad periodontal, dado que es
producida por la pérdida de insercion. Para efectos clinicos, una bolsa periodontal puede ser
considerada a partir de 4 mm y deben presentar sangrado al sondaje, pérdida de insercion y pérdida

6sea radiografica®.

e Nivel de Insercion Clinica —NIC-. Esta medicién hace referencia a las fibras de tejido
conectivo gingivales que se insertan al cemento radicular a través de fibras de Sharpey; es
una medida lineal mas que un area de soporte periodontal. A diferencia de las fibras del
ligamento, la insercion de la encia se da de forma constante a aproximadamente 1.07 mm

coronal a la cresta 6sea*.

Mas coronal a la insercién del tejido conectivo de la encia, se encuentra el EU a 0.97 mm. Por lo
tanto, si sumamos la medida del tejido conectivo y EU nos da aproximadamente 2 mm -grosor
bioldgico-, y esta es la distancia a la que frecuentemente se observa la cresta 6sea desde la CEJ.
Asi que, de forma clinica solamente estamos interpretando aproximadamente a cuantos milimetros

a partir de la CEJ se encuentra la insercion del tejido conectivo de la encia®.
Para calcular el NIC, se realiza como indica a continuacion:

« Si el margen esta coronal a la linea amelocementaria, se le resta la profundidad sondeable.
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» Si el margen coincide con la linea amelocementaria, el nivel de insercidn cinica es igual a la

profundidad sondeable.

» Si el margen esta apical a la linea amelocementaria, se suma la profundidad sondeable y el

margen.

En el &mbito clinico utilizamos el NIC para referirnos a la magnitud de la pérdida de soporte, pero
deberia ser analizado cuidadosamente en cada diente, ya que es dependiente de la longitud

radicular.

e Sangrado al Sondaje —SS-. Se considera que puede ser un predictor de enfermedad
periodontal. Sin embargo puede ser considerado en conjunto con signos clinicos de
inflamacion, como un indicador de inflamacion periodontal. Como es inducido por la
penetracion de la sonda periodontal, hay que tener en cuenta algunos aspectos del sondaje
gue pueden hacer variar la interpretacion del sangrado al sondaje, como son la fuerza,

didmetro de la sonda y grado de inflamacién gingival®.

A mayor grado de inflamacion gingival, se pierde gradualmente la resistencia de la encia y del EU.
De igual forma, entre mas delgada sea la sonda aun con una fuerza muy ligera, puede penetrar

mas?.

La presencia de sangrado no es un indicativo absoluto de enfermedad pues se estima un valor
predictivo positivo de 6%, mientras que su ausencia, si es un indicador confiable de salud

periodontal cuyo valor predictivo negativo es del 98%.*

e Movilidad Dental: Dado que los dientes estan en contacto directo con el ligamento

periodontal, éstos presentan una movilidad fisiolégica®.

La movilidad dental patolégica puede ser el resultado de enfermedad periodontal, pero no es la
causa absoluta. A diferencia de la movilidad causada por ortodoncia, trauma por oclusion y

ligamentitis, la que es causada por enfermedad periodontal se incrementa con el tiempo y no es
20




b
LE
ess
USO DE CELULAS MADRE DE ORIGEN PULPAR EN EL TRATAMIENTO PERIODONTAL

-
EN ADULTOS MAYORES. CASO CLINICO i

reversible a una movilidad fisiologica. Por lo tanto, es necesario determinar cuidadosamente la

causa de la movilidad dental incrementada para resolver el problema®.

La movilidad dental se mide de la siguiente forma empleando dos instrumentos metalicos, aplicando

presiéon en sentido vestibulolingual y se clasifica en:

e Grado 0: movilidad fisiolégica, 0.1-0.2 mm en direcciéon horizontal.
e Grado 1: movimiento hasta 1 mm en sentido horizontal.
e Grado 2: movimiento de mas de 1 mm en sentido horizontal.

e Grado 3: movimiento en sentido horizontal y en sentido vertical®.

Es necesario poner especial atencibn a la movilidad dental patolégica, que aumenta
progresivamente con el tiempo. Después del tratamiento periodontal, la movilidad se reduce un
poco, quedando movilidad residual que puede ser controlada por medio de férulas ya que las bolsas
periodontales en dientes con movilidad clinica no reaccionan al tratamiento tan bien como las de

dientes sin movilidad que presentan la misma magnitud de enfermedad inicial* 1617,

e Pérdida 6sea radiogréafica. Uno de los signos mas importantes de la periodontitis es la

pérdida ésea, la cual debe ser demostrada durante el diagnéstico®.

Es necesario buscar cambios radiograficos que estan asociados con patologia ésea periodontal,
como son: pérdida de la continuidad de las corticales y crestas 6seas, pérdida de la altura 6sea y
formacion de defectos 6seos donde el patron de pérdida 6ésea puede ser horizontal o vertical,
ensanchamiento del espacio del ligamento periodontal, radiolucidez en zona apical y de furcacion.
Cabe recordar que la distancia normal de la cresta 6sea hasta la CEJ es de + 2 mm. Sin embargo,
los dientes pueden tener periodonto reducido y no tener lesiones por pérdida 6sea. Esto es, la
distancia desde la CEJ a la cresta 0sea puede aumentar, pero mientras conserve las caracteristicas
radiograficas de salud Osea, sera considerado como un periodonto sano, lo que es comun en
pacientes tratados periodontalmente y sujetos de edad avanzada* .
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La evaluacion de la pérdida 6sea radiografica no resulta muy atil como predictor de progresion de
enfermedad periodontal en corto tiempo debido a la sensibilidad de la técnica, que no es capaz de

identificar cambios minimos a corto plazo®.
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11.2.4 TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD PERIODONTAL

El tratamiento de la enfermedad periodontal consiste en eliminar y prevenir la recurrencia de los
depdsitos bacterianos localizados en las superficies dentarias supragingivales y subgingivales. En
ocasiones es necesario el tratamiento quirdrgico con desbridamiento profesional de las superficies
radiculares infectadas para establecer una morfologia gingival adecuada que facilite el autocontrol
de la placa por parte del paciente, pretendiendo asi mejorar el prondéstico de los dientes a largo

plazo*28.

Tanto la reduccion de la profundidad de bolsa como el mantenimiento del estado de salud, y la
ganancia del tejido de soporte para los dientes (ganancia de insercidn) son los principales objetivos

clinicos de la terapia periodontal®.

Con el tratamiento quirurgico, y vigilancia de la acumulacion de biofilm cada 2 semanas, se puede
controlar de manera efectiva tanto la gingivitis como la periodontitis. Aunado a ésto, la Academia
Americana de Periodoncia en el 2006, aconsejé el seguimiento de una serie de pautas para el

tratamiento de la periodontitis:

1. Tratamiento mecanico: Raspado supra y subgingival.

2. Instrucciones de higiene bucal.

3. Raspado y alisado radicular.

4. Reevaluacion.

5. Cirugias:
* Terapia resectiva: Cirugia a colgajo con o sin osteotomia, amputacion radicular.
* Terapia regenerativa.

* Terapia mucogingival.
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6. Estricto programa de mantenimiento.
7. Se puede optar por diagndstico microbiolédgico y la prescripcion de un antibidtico adecuado.
8. Control de factores ambientales, como:
e Eliminacion o recontorneado de coronas u obturaciones desbordantes o
sobrecontorneadas.
e Ajuste de prétesis mal adaptadas.
e Tratamiento de caries dental.
e Odontoplastias.
e Movimientos dentarios.
e Restauracion de contactos abiertos que favorezcan la impactaciéon de restos de comida.
e Tratamiento del trauma oclusal.

e Extraccion de dientes con pronéstico desfavorable®.

La terapia periodontal se realiza con la finalidad de regeneracion del aparato de insercion funcional
gue es destruido por la enfermedad periodontal, que implica al menos tres tejidos Unicos,
incluyendo el cemento, ligamento periodontal y hueso alveolar. Hasta la fecha, varios
procedimientos regenerativos se han desarrollado en un intento de tratarla, incluyendo la
regeneracion tisular guiada, la colocacién del injerto de hueso, y el uso de agentes bioactivos, tales

como factores de crecimiento?®.

Manejo terapéutico de los defectos 6seos
Una vez realizada la fase inicial (terapia causal o fase ), se procede a la fase quirtrgica para el
manejo de la enfermedad periodontal y los defectos 6seos, al respecto se consideran tres tipos de

terapia: resectiva, reparativa y regenerativa®°.
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La terapia resectiva es aquella cuyo objetivo es eliminar la pared blanda o la pared dura de
la bolsa. La terapia reparativa busca accesibilidad a la pared dura de la bolsa para prepararla y
crear una superficie apta para la cicatrizacion. Finalmente, la terapia regenerativa se enfoca en la

neoformacion de los tejidos periodontales perdidos por efecto de la enfermedad periodontal3!: 32,

Para el manejo de defectos periodontales infradseos, la Sociedad Italiana de Periodontologia

recomienda el tratamiento quirtrgico cuando dicho defecto éseo es igual o mayor a 3 mm. %8

Asimismo, refieren que los defectos 6seos infradseos pueden ser tratados con: cirugia de acceso -
terapia reparativa-, regeneracion tisular guiada —RTG-, regeneracion por medio de matriz derivada
del esmalte, injerto 6seos o sustitutos éseos y combinaciéon de técnicas previas. Estas terapias
regenerativas buscan la formacion del nuevo aparato de soporte perdido por efecto de la
enfermedad periodontal de las cuales la regeneracion tisular guiada involucra la utilizacion de una
membrana de barrera para promover la repoblacion selectiva del defecto periodontal por células
derivadas del ligamento periodontal y hueso en lugar de células del tejido gingival. De esta manera,
la exclusién de los tejidos gingival y conectivo de area de cicatrizacién por medio de membranas
permite que las células del ligamento periodontal repueblen la superficie radicular denudada

(Figural). 32

Debido a la importancia de las bases del tratamiento de RTG para la eficacia de la medicina
regenerativa, a continuacion se definen y describen los principios del uso de membranas y

andamios asi como del uso de injertos y sustitutos 6seos.
Membranas

Es una delgada hoja, que por lo general es de material no autélogo y se usa en procedimientos
regenerativos. Su funcion principal es servir como barrera oclusiva colocada entre el defecto 6seo

ya instrumentado o injerto y el tejido blando gingival®L.
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Funciones de las membranas
Favorecer la migracién de células con capacidad regenerativa como las células 6seas y
conectivas del ligamento, y evitar la migracién de células no regenerativas del epitelio.

Debe tener capacidad oclusiva para que ademas de evitar la entrada del tejido conectivo

fibroso, proteja la herida contra invasion bacteriana en caso de exposicion de la membrana.
Debe proveer un espacio suficiente en la que el tejido neoformado pueda crecer.

e Debe estar constituida por materiales biocompatibles.

membrana

colgajo
defecto 6seo

4 '\ cubierto

'

Figura 1. Uso de membrana en el procedimiento de regeneracion tisular

guiada.
Tomado de Velasco (2013). 2

e Debe tener capacidad de integracion con los tejidos vecinos.

e Debe ser clinicamente manejable (Figura 1). 26 %,
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Tipos de membranas

Se consideran dos grandes grupos de membranas o barreras: reabsorbibles y no reabsorbibles.
Las membranas no reabsorbibles son colocadas y retiradas luego de 4 a 6 meses. Principalmente

hechas de politetrafluoretileno expandido -PTFEe-. Pueden presentar refuerzo o malla de titanio3*.

Las membranas reabsorbibles se degradan entre 3 a 4 meses. Sus principales ventajas son la
eliminacion de segundo acto quirdrgico para retiro de membrana y su mayor potencial biolégico de
integracion tisular lo que disminuye la tasa de complicaciones durante el procedimiento

regenerativos’,
Andamios

Son polimeros sintéticos en 3-D, biocompatibles y biodegradables, que han sufrido una
manipulacion de sus propiedades fisicoquimicas, como velocidad de degradacion, tamafio de poro
y resistencia mecanica®3. Se objetivo es proporcionar a las células el medio que requieren para
poder adherirse, proliferar, migrar y diferenciarse hasta que estas células comiencen a secretar y
formar su propio ambiente con lo cual constituyen una matriz activa, que induce el comportamiento

celular deseado 3.
Pueden utilizarse varios tipos de materiales:

1) Naturales -alginato, proteinas, colageno, gelatina, fibrina y albumina-.
2) Sintéticos -alcohol polivinilico y poliglicolido-.

3) Matrices extracelulares.

4) Hidrogeles.

5) Bioceramicos -hidroxiapatita y fosfato beta tricalcico- 2°.

Cada material ofrece diferentes compuestos quimicos, estructura, perfil de degradacion y

posibilidad de modificacion3.
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Injertos 0seos y sustitutos 6seos

En conjunto con el acceso quirdrgico, la colocacion de injertos o sustitutos 6seos en el defecto
periodontal desbridado, tienen el objetivo de promover la neoformacién o regeneracion de los
tejidos de soporte donde segun el tipo de injerto y material empleado se pueden definir mecanismos

basicos de neoformacion 6sea:

e Osteoconducciéon: material sirve de andamiaje para la llegada de células precursoras de

osteoblastos.

e Osteoinduccion: formacion de nuevo hueso a través de la estimulaciéon de la transformacion
de las células mesenquimales en osteoblastos.

e Osteogénesis: formacion de nuevo hueso a partir de osteocitos vivos trasplantados3*.

Tipos de injertos
Se consideran cuatro tipos basicos de injertos o sustitutos 6seos:

e Autoinjertos
¢ Aloinjertos
e Xenoinjertos

e Aloplasticos?®

Los autoinjertos son materiales obtenidos del mismo paciente y son los Unicos que cumplen con

las tres vias para la formacién de hueso nuevo: osteogénesis, osteoinduccion y osteoconduccion3t.

Los aloinjertos son tomados de otros individuos de la misma especie pero de diferentes genotipos
y procesados en un banco de tejidos. Se consideran tres tipos basicos: hueso seco congelado
-hueso liofilizado-, matriz 6sea desmineralizada y hueso desmineralizado seco congelado -hueso

liofilizado desmineralizado-26.
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Los xenoinjertos son materiales obtenidos de una especie diferente a la receptora. EI mas comun
en el hueso bovino. Finalmente, los injertos aloplasticos son materiales inertes sintetizados que

pueden ser polimeros o bioceramicos como el fosfato beta tricalcico y la hidroxiapatita 2°.

Los resultados clinicos obtenidos con el uso de terapias regenerativas en defectos verticales o
infra0seos presentan una mayor predictibilidad que el tratamiento de acceso convencional, sin
embargo se deben tener en cuenta diversos factores para lograr un resultado clinico adecuado
siendo los mas influyentes el tabaquismo y la higiene bucal (Cuadro 2). No obstante, y a pesar que
no existe un consenso general en la literatura, se debe tener muy en cuenta la anatomia del defecto
a tratar; indicando técnicas de RTG e injertos 6seos en defectos verticales de una, dos o tres

paredes que sean estrechos con angulacién menor de 37° y mayores de 3mm 26,

Las técnicas terapéuticas actuales que se utilizan ya sea solo o en combinacién, tienen limitaciones
en la produccién de la regeneracién completa de los tejidos periodontales, especialmente en los
defectos periodontales avanzados. En estos casos, quedan defectos intradseos profundos después
de la terapia periodontal los cuales son sitios de alto riesgo para la progresion de la periodontitis;
por lo tanto, investigaciones actuales con células madre, han demostrado que los dientes afectados
periodontalmente son ideales para la evaluacion de nuevas terapias debido a que las células madre
aisladas a partir de tejidos dentales y orofaciales tienen capacidad de diferenciacién odontoblastica

y cementoblastica, cualidad que facilita su aplicacién en tratamientos odontolégicos®.
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Cuadro 2. Factores que determinan el éxito de las terapias regenerativas.
Factor Ejemplo Asociaciones
Factores relacionados con Control de placa bacteriana y Los pacientes que han mostrado altos niveles de placa y regular control
el paciente. mantenimiento periodontal. periodontal demostraron significativa recurrencia de enfermedad y mayor
tasa de reinfeccion con periodontopatdégenos.

Condicion sistémica. Los cambios vasculares, disfuncion de neutrofilos, sintesis alterada de
colageno y predisposicion genética, se cuentan entre los mecanismos
fisiopatoldgicos que favorecen mayor susceptibilidad al fracaso.

Tabaquismo. Asociado a deficiente capacidad regenerativa en defectos intradseos
tratados con RTG donde el nivel de insercion clinico ganado fué menos

del 50% que el obtenido en pacientes no fumadores.

Laminina y fibronectina. Median la migracion, union, proliferacion y diferenciacion celular.
Factores relacionados con Estado endodontico del Los procedimientos regenerativos no son recomendados en dientes con
con el diente y el tipo de diente. estatus endodontico cuestionable, a menos que la probleméatica
defecto periodontal a tratar. endoddntica haya sido apropiadamente resuelta.
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Factores relacionados con

el procedimiento quirdrgico

y los

coadyuvantes.

elementos

Movilidad dentaria.

Caracteristicas del defecto y
cantidad de ligamento
periodontal bordeando las
paredes del defecto.

Disefio de la incision.

Levantamiento del colgajo.

Estabilidad de la herida.

Determinante en la curacion y regeneracion de los tejidos periodontales
ya que estudios han reportado menor ganancia de nivel de insercion
clinica en dientes moviles.

Han sido relacionadas a la respuesta tisular a la cirugia regenerativa: la
profundidad, ancho y el nUmero de paredes éseas del defecto, donde la
capacidad regenerativa es mayor en defectos de dos o tres paredes que
en defectos periodontales de una pared Osea.

Tiene que ser de grosor adecuado y poseer base suficiente para asegurar
la irrigacion sanguinea y prevenir su necrosis.

Los colgajos traumatizados o inapropiadamente levantados, pueden
necrosarse, exponiendo la membrana al medio oral, favoreciendo su
infeccién y el consecutivo fracaso del tratamiento.

La formacion y conservacion del coagulo entre la superficie del colgajo
mucoperiostico y la superficie radicular tratada es necesaria para la
formacion de una matriz tisular conectiva insertada, pero si es alterada se

formara una union epitelial larga; Por lo tanto la necesidad de un correcto
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Preservacion del espacio.

Condiciones post-operatorias.

Membrana.

manejo del colgajo y su adecuada inmovilizacién es un evento critico en
el proceso curativo regenerativo.

Ocurre deficiente o nula regeneracion ante el colapso de la membrana
sobre la superficie radicular debido a que la preservacién del espacio
permite mantener el coagulo de fibrina y el tejido de granulacion,
elementos base del proceso regenerativo.

Control de la infeccidn/reinfeccion del sitio quirdrgico y de las membranas
utilizadas. De esta manera se obtiene mayor resolucion regenerativa del
defecto tratado.

La membrana dafia parte de la nutricion del colgajo.

La parte coronal de la membrana sobresale a través de los margenes
gingivales, causando problemas de higiene oral e irritacibn en los

margenes gingivales.

Modificado de Vernal (2001); Mesa, Becerra (1990) ; Nappe, Baltodano (2013) 36.37.38
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1.3 CELULAS MADRE COMO ALTERNATIVA TERAPEUTICA EN PERIODONCIA

[1.3.1 CELULAS MADRE: TIPOS, LOCALIZACION E IDENTIFICACION

Las células troncales, mejor conocidas como células madre, son células inmaduras, no
especializadas que tienen un potencial proliferativo elevado y que presentan dos caracteristicas
fundamentales: la capacidad de autorrenovarse, es decir, de formar células idénticas a las células
de origen, la capacidad de generar uno o mas tipos celulares que desempefian funciones

especializadas en el organismo.3* 3,

Morfolégicamente, las células troncales mesenquimales se caracterizan por presentar una
morfologia espigada, en forma de huso, con la presencia de un nucleo alargado, central, que

contiene de dos a tres nucléolos3°.

Muchos de los términos usados para definir una célula madre, obedecen al comportamiento de

éstas en condiciones in vivo o in vitro, de ahi que existan diversas clasificaciones3*.
De acuerdo al tipo de tejido que originan, existen cuatro tipos de células madre:

e Totipotentes: hace referencia al potencial que tienen estas células de generar un embrion
completo -tejido embrionario y extraembrionario-.

e Pluripotentes: Las células madre pluripotentes, pueden dar origen a progenitores que forman
cualquiera de las tres capas germinales embrionarias: mesodermo, endodermo y ectodermo.

e Multipotentes: pueden dar origen a precursores relacionados solamente con una de las tres
capas embrionarias; por ejemplo, células madre que dan origen a tejidos derivados
exclusivamente del endodermo como tejido pancreatico o pulmonar.

e Unipotentes: corresponden a las células que sélo pueden generar células hijas que se

diferencian a lo largo de una sola linea celular®*.
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De acuerdo a las fuentes principales de obtencion de células madre encontramos: células madre
adultas y células madre embrionarias. Ademas de estas células, que estan presentes naturalmente
en el cuerpo humano, recientemente han sido generadas artificialmente células madre

pluripotenciales inducidas a través de la manipulacién genética de células somaticas®*.

Las células madre embrionarias y las células pluripotenciales inducidas se denominan
colectivamente células madre pluripotentes, ya que pueden convertirse en todo tipo de células de
las tres capas germinales. En contraste, la mayoria de las células madre adultas son

multipotenciales, es decir, sélo pueden diferenciarse en un niimero limitado de tipos celulares*® 41,

Las células madre embrionarias y las células embrionarias germinales -derivadas postimplantacion
del blastocisto- son similares en muchos aspectos; ambos tipos de células son capaces de
replicarse y dividirse en cultivos por largos periodos de tiempo sin mostrar alteraciones
cromosOmicas, ademas expresan marcadores caracteristicos de progenitores totipotenciales que
facilitan su identificacion; sin embargo, las células madre embrionarias derivadas del blastocisto y
las células germinales, difieren del tejido de donde provienen y de su comportamiento in vivo ya
gue las células madre embrionarias son capaces de generar teratomas mientras que las células

germinales humanas no3.

Las células madre adultas también llamadas células madre somaticas o células madre postnatales,
se encuentran en muchos tejidos y 6rganos. Aungue muy pocas de estas células estan presentes
en los tejidos adultos, se someten a la auto-renovacion y diferenciacion para mantener los tejidos
sanos y reparar los tejidos lesionados. Recientes estudios con células madre en el campo de la
odontologia han identificado muchas fuentes de células madre adultas en la region oral y
maxilofacial. Se cree que estas células residen en un area especifica de cada tejido denominada
‘nicho de células madre”. Muchos tipos de células madre adultas residen en varios tejidos
mesenquimales, y estas células se denominan colectivamente como células madre mesenquimales

o células estromales mesenquimales pluripotentes -CMM- 40 41,
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En un principio se pensé que las células madre mesenquimales estaban predeterminadas a
diferenciarse a un tipo celular procedente de su mismo tejido de origen o al menos de su misma
capa embrionaria; sin embargo son capaces de diferenciarse funcionalmente a células
especializadas procedentes de capas embrionarias distintas a las de su origen. Esta “habilidad
bioldgica”, propia de estas células adultas, se fundamenta en la capacidad que tienen de alterar
drasticamente su fenotipo en respuesta a los cambios del microambiente donde se desarrollan,

conocido como “fendmeno de plasticidad”#.

Existen cuatro modelos que explican los posibles mecanismos que llevan a las células madre
adultas a diferenciarse a células de un tejido diferente al original en respuesta a cambios del
microambiente o procesos de reparacion tisular. El primer modelo sobre diferenciacion celular,
consiste en que una célula progenitora restringida hacia un solo linaje da origen a células de su
misma estirpe. El segundo modelo se refiere a la capacidad que tiene las células madre adultas de
diferenciarse en progenitores mas activos en el ciclo celular, que pueden dar origen a su vez a
células de linajes celulares diferentes, tal es el caso de la célula madre hematopoyética la cual
puede generar dos progenitores celulares diferentes -progenitor mieloide y progenitor linfoide- que
dan origen a su vez a linajes celulares diferentes. En el tercer modelo, conocido como trans-
diferenciacion, las células madre de un tejido particular bajo condiciones de un microambiente
diferente al original, adquieren la capacidad de generar células de muy diversos linajes. El dltimo
modelo hace referencia a la capacidad que poseen las células maduras de diferenciarse y re-

diferenciarse a células del mismo tejido que le dio origen o a un tejido diferente?°.

La médula 6sea es la principal fuente de aislamiento de CMM, aunque se han aislado también del
tejido adiposo, pancreas, higado, musculo esquelético, dermis, membrana sinovial, hueso

trabecular, sangre del cordén umbilical, tejido pulmonar, pulpa dental y ligamento periodontal®!.

Aunque la médula 6sea es la mejor fuente de obtencion, s6lo 0.003 % de las células

mononucleares de la médula 6sea humana son CMM. Desde 2006, se conoce que existen algunos

35




b
. )f &
USO DE CELULAS MADRE DE ORIGEN PULPAR EN EL TRATAMIENTO PERIODONTAL lf

EN ADULTOS MAYORES. CASO CLINICO amveri‘;é:no

aspectos que dificultan su uso, como son: la limitada tasa de crecimiento, la capacidad de
diferenciacion de acuerdo con la edad del donante de la médula, y el riesgo en la toma de la

muestra*l 42,

El conocimiento de la identificacion de la actividad biolégica de cada una de estas poblaciones y
subpoblaciones in vivo y los mecanismos moleculares responsables de cada una de sus funciones
en regeneracion, proporcionara una guia para futuras aplicaciones clinicas y permitira el uso de la
medicina regenerativa, no solo como una alternativa terapéutica para mejorar la evolucion y

prondstico, sino como una solucién a largo plazo para una amplia variedad de enfermedades®3.

Todas las células madre adultas de la regién oral y maxilofacial derivan de la cresta neural y tienen
propiedades de células madre mesenquimales. En todos los nichos de la cavidad oral pueden
aislarse CMM multipotentes con capacidad de diferenciarse in vitro al menos a 3 lineas celulares:
osteoblastos, adipocitos y condrocitos, ademas de capacidad in vivo para extenderse en cultivos
(Figura 2). Para evaluar su potencialidad se utilizan como gold estandar, las células madre

mesenguimales de médula 6sea -CMMOs- 3% 40,
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CMPDs CMDDs

Figura 2. Fuentes de células madre adultas en la region oral y maxilofacial. CMMOSs:

células madre derivadas de médula 6sea orofacial, CMPDs: células madre de la pulpa
dental, CMDDs: células madre de los dientes deciduos exfoliados humanos; CMLPs:
células madre ligamento periodontal, CMFDs: las células madre del foliculo
dental; CMGDs: células progenitoras germen del diente; CMPAs: las células de la papila
apical del tallo; CMEOs: células progenitoras epiteliales orales; CMEs: células madre
derivadas de encia; CMPs: células madre derivadas de periostio;, CMGSs: células madre

derivadas de las glandulas salivales.
Tomado y adaptado de Egusa (2012).3

Con la excepcion de las células progenitoras de los ameloblastos, todas las células madre que
inducen osteogénesis, son de origen mesenquimal. La mayoria del mesénquima es de origen

neuroectodérmico**.

Multiples estudios han demostrado que las CMM son hipoinmunogénicas, pues evitan el
alorreconocimiento, interfieren con las células dendriticas y la funcién de las células T e inducen un
microambiente inmunosupresor local por la secrecidbn de citocinas (Figura 3). El efecto
inmunorregulador de las CMM humanas se incrementa cuando las células estan expuestas a un

medioambiente inflamatorio caracterizado por un aumento local de interferon gamma —IFNy-.
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Inducen un microambiente supresor local a través de la produccion de prostaglandinas e
interleucina-10, asi como por la expresion de indoleamina-2,3-dioxigenasa, que repleta de

triptéfano el medio local*? 4°,

MSCs/ células inducidas osteogénicamente

dactivacion? ¢inhibicion?

trasplante local | (o =
(-;4;‘.,;;,.,‘;_.,}3,.;;,,,,— inhibicion
Citosinas! antiinflamatorias [ O5 20 (apoplosis)

(IL-10)

Citosinas inflamatorias
inhibicion @ @-. (TNF-a, INF- y)

'® @é : ! .

. 1o | oYY
responsables : :
inmunosupresores \ sistema inmune del huésped /\ :ctividad S

activak - & / Inhibicion
2 -

(apoptosis via
FAS/FAS ligando)

trasplante sistémico

Figura 3. Diafonia entre las células injertadas y el microambiente en la regeneracion osea. El éxito clinico
de la regeneracion 6sea puede verse afectado de manera significativa por el sistema inmune del huésped.
Las citocinas inflamatorias, como TNF-a y IFN-y, secretadas por las células T, inhiben fuertemente la
regeneracion 6sea mediante la induccion de la apoptosis de las células injertadas. En contraste, las células
T reguladoras (Treg), mejoran la regeneracion 6sea mediante la inhibicion de la activacion de células T,
usando citocinas anti-inflamatorias como IL-10. Aunque las células mesenquimales trasplantadas por via
sistémica derivadas de meédula 6sea (CMMOs) también inhiben la activacion de células T, todavia no esta
claro si injertando localmente células madre osteogénicamente inducidas tienen el mismo efecto sobre el
sistema inmunologico local.

Tomado y adaptado de Egusa et al. (2012).42

Esta accion inmunorreguladora es comparable con la referida en la tolerancia materno-fetal y muy
similar a la descrita en los mecanismos de las células tumorales para evadir a la respuesta
inmunolégica. Aunado a lo anterior, recientemente se cree que pueden estar relacionados con
efectos terapéuticos, tales como la angiogénesis, anti-inflamacion y antiapoptosis*? 45,

Diversas moléculas de gran relevancia en la hematopoyesis son producidas y secretadas por las
células troncales mesenquimales. Tales moléculas incluyen a componentes de la matriz

extracelular como las colagenas |, Ill, IV y VI, laminina, trombospondina, tenacina y fibronectina,
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asi Como citocinas incluyendo IL-6, IL-11; el factor inhibitorio de leucemia -LIF-, el factor
estimulante de colonias de macrofagos -M—CSF-, el factor de células troncales -SCF-, el ligando de
FLT-3, la trombopoyetina -Tpo-, el factor de crecimiento vascular—endotelial -VEGF-, el factor de
crecimiento de fibroblastos 1 -FGF-1-, la proteina quimioatractante de monocitos -MCP-1-, el factor
de crecimiento de placenta -PIGF-. Las MSC al ser estimuladas con IL—la, incrementan los niveles

de produccién de IL-6, IL-11 y LIF, y producen bajos niveles de G-CSF y GM-CSF*.

La demostracion in vitro de que las CMM no expresan los antigenos del complejo de mayor
histocompatibilidad de clase Il y que suprimen la reaccion de proliferacién en el cultivo mixto de
linfocitos, ha sugerido que estas células podrian suprimir las reacciones inmunes inducidas y

constituyen un potencial terapéutico en la enfermedad de injerto contra huésped*?.

La Sociedad Internacional de Terapia Celular (ISCT, por sus siglas inglés: International Society of

Cellular Therapy) en el afio 2006, propuso 3 criterios para definir las CMM:
1) Deben ser adherentes en cultivo.

2) Expresar los antigenos CD73, CD90 y CD105 en ausencia de antigenos hematopoyéticos como

CD34 y CD45, marcadores de monocitos, macrofagos y linfocitos B.

3) Diferenciarse in vitro en osteoblastos, adipocitos y condrocitos, bajo condiciones estandares de

cultivo2.

Ademas de lo propuesto por la ISCT se deben tener en cuenta 2 aspectos adicionales para
clasificarlas como células madre: que las CMM realicen procesos de autorrenovacion; durante la
division celular solo una de las células hijas debe iniciar programas de diferenciacion celular; y que
sean capaces de desarrollar "plasticidad clonogénica” o diferenciacion hacia tejidos de diferentes

capas embrionarias como ectodermo y endodermo?t: 27,

El aislamiento, la expansién en cultivo, la caracterizacion fenotipica, y las propiedades funcionales

de las CMM maduras, puede variar en dependencia de la interaccién directa con otras células o de
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la liberacion de factores solubles especificos de cada microambiente. En la actualidad, es de gran
interés profundizar en el estudio de estos tipos celulares en el contexto de localizaciones
anatomicas particulares; y la generalizacion de su uso terapéutico debe considerar las variaciones
observadas segun la fuente de obtencion, el grado de diferenciacion, el nUumero de células utilizadas

y el microambiente donde se desean utilizar??.
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II.3.2 APLICACIONES DE LAS CELULAS MADRE EN PERIODONCIA
El problema que representa la pérdida 6sea en la enfermedad periodontal es que puede de no ser
atendida, puede concluir con la pérdida dental asi como a la consiguiente pérdida de la funcién,
salud y estética del paciente. Las técnicas para resolverlo han ido evolucionando e incorporando

nuevos elementos a lo largo del tiempo, aunque no siempre han sido totalmente exitosas®®.

Un tratamiento periodontal 6ptimo debe considerar la regeneracion del periodonto perdido, es decir,
la regeneracion de los tejidos de soporte del diente: hueso alveolar, ligamento periodontal y
cemento; a diferencia de la reparacién, la cual significa la cicatrizacion de una herida por un tejido

gue no restaura completamente la arquitectura y funcién de la parte dafiadas3® 4.

La reparacion del defecto periodontal puede obtenerse generalmente como una nueva insercion, la
cual se define como la union de un tejido conectivo o epitelio con la superficie radicular que ha sido
privada de su aparato de insercion original y puede darse por adaptacion del tejido conectivo, o por

insercion de cemento nuevo a la superficie radicular** 43.

Por otro lado, el llenado 6seo se define como la restauracion clinica del tejido éseo en un defecto
periodontal tratado. Este no conlleva necesariamente la presencia o ausencia de regeneracion

periodontal o una nueva insercién de tejido conectivo**.

La cicatrizacion de la herida periodontal es un proceso regenerativo que ocurre en un medio donde
intervienen poblaciones celulares diferentes, provenientes del cemento radicular, ligamento
periodontal, hueso alveolar y de los tejidos epitelial y conectivos de los dientes. Ademas, la
regeneracion de los tejidos periodontales involucra una unién funcional entre los tejidos conectivo
y epitelial con una superficie radicular a vascular casi impermeable, donde las células madre juegan
un papel vital en la reparacién de todos los tejidos a través de su capacidad de autorenovacion y

diferenciacion?’- 40. 44,
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Actualmente, se siguen buscando terapias regenerativas mas predecibles, menos sensibles a la
técnica, que conduzcan a la regeneracion de tejido de forma rapida y aplicable a la amplia gama
de condiciones periodontales que se encuentran todos los dias en la clinica. En esta novedosa
terapéutica se utilizan diferentes tipos celulares, y dentro de los mecanismos involucrados en sus
beneficios clinicos, se encuentran: la reparacion tisular y el aumento de la angiogénesis*t 4°,

Hasta la fecha, la restauracion de los tejidos periodontales dafiados o enfermos ha dependido casi
por completo de la implantacién de sustitutos estructurales, muchas veces con escaso 0 nulo
potencial reparador basandose en terapias causales a través de la eliminacion de los agentes
infecciosos presentes en el periodonto centrandose casi exclusivamente en regenerar el hueso
alveolar perdido. En estos procedimientos, la regeneracion de tejidos y del hueso, se produce
dentro del defecto del 6seo el cual se encuentra protegido por una barrera de la migracién de los
tejidos epiteliales en la herida. Sin embargo, con estas técnicas no se obtiene el periodonto original,
mostrando una regeneracion alterada y no restauran completamente los tejidos de soporte del
diente después de la patologia, produciendo anquilosis, reabsorcion de la raiz y pérdida del diente.
De ahi la necesidad de inducir la regeneracion del sistema periodontal en su totalidad, permitiendo
también a las células del ligamento periodontal desarrollarse y al mismo tiempo a los otros tejidos

obtener un sistema periodontal organizado y completo?®: 46-49,

Desde hace afios se trabaja en la regeneracion de tejidos mediante la implantacion de células
madre donde el periodonto tiene potencial para ello ya que es un tejido muy fibroso, vascular, de
gran actividad de recambio celular y con variedad de células: cementoblastos, osteoblastos,
fibroblastos, células endoteliales, células nerviosas y células epiteliales, ademas de células
progenitoras dentro del ligamento periodontal que exhiben algunas de las caracteristicas citolégicas

de las células madre, incluyendo sensibilidad a los factores estimulantes y un ciclo vital lento.

A la fecha, diversos estudios han mostrado la efectividad de las células madre en la reparacion

0sea en modelos animales, donde son reproducidas en laboratorio, cargadas y trasplantadas
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localmente al sitio del defecto 6seo, sin embargo son pocos los estudios en cuanto a su uso en

humanos (Cuadro 3) .46 50,51

Cuadro 3. Antecedentes clave en materia de ingenieria de tejido 6seo.
Autor/afio Hallazgos
Urist, (1965). Mostro que el tejido 6seo contiene factores de crecimiento especificos que
pueden inducir la formacion de hueso en sitios ectdpicos.
Fredenstein et Mostraron que un conjunto especifico de células (unidades formadoras de
al., (1987). colonias de fibroblastos CFU-F o MSC) existentes en la médula 6sea puede
diferenciar a los diferentes tipos de células, incluyendo los osteoblastos
Caplan, (1991). Postula que el aislamiento, la expansion mitética, y la entrega dirigida al sitio
de las células madre autélogas pueden gobernar la reparacion rapida y
especifica de los tejidos esqueléticos.
Quarto et al.,, Eselprimero en reportar la reparacion de grandes defectos 6seos con el uso
(2001). de células estromales de médula 6sea autologo.
Schim et al., EI primer estudio en humanos que muestra que los osteoblastos derivados
(2004). del periostio puede formar hueso laminar dentro de los tres meses después
del trasplante.
Tomado de Meijer GJ. et al. (2007).5°

El interés terapéutico de las células madre para la regeneracion de tejidos dafados se ha
incrementado ante las evidencias de que pueden implantarse exitosamente en diversas
localizaciones, fundamentalmente si el sitio receptor esta dafiado, donde después de acomodarse
en un microambiente favorable denominado nicho, pueden diferenciarse, proliferar y contribuir a la
regeneracion del tejido dafiado siendo factores clave para la regeneracion periodontal satisfactoria
el correcto reclutamiento de células hacia la zona y la produccion de una matriz extracelular

apropiada para los tejidos periodontales (Cuadro 4).5% 52

Sin embargo, se requiere una fuente de células madre apropiadas para lograr esta tarea con éxito,
para ello las células madre pueden ser inducidas a diferenciarse en un fenotipo especifico a través

de la manipulacién de las condiciones de cultivo celular. Es posible controlar o restringir las vias de
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diferenciacion disponibles y selectivamente generar cultivos enriquecidos con un fenotipo
particular. Estas manipulaciones incluyen estimulos de células con citocinas especificas, factores
de crecimiento, aminoacidos, proteinas y otros iones activos y cocultivo con un tipo especifico célula

0 tejido®3 %4,
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Autor/afno

Seo, Byoung-Moo et
al. 200453

Yoichi. 200646 55

Meijer et al. 2007°

Smiler et al. 200746

Soltan et al. 200746

Pérez Borrego A.
200851 54

Cuadro 4. Estudios de aplicacion de células madre en el ambito odontologico

Objeto de

estudio

Ratones

Humanos

Humanos

Humanos

Humanos

Humanos

Células empleadas

madre de
periodontal

Células
ligamento
humano.

Células madre
mesenquimales de
médula 6sea y plasma
rico en plagquetas.

Células madre
mesenquimales de
médula ésea.

Células madre
mesenquimales de
médula 6sea.

Células madre
mesenquimales de
médula 6sea.

Células madre
hematopoyéticas

adultas autélogas.

Aplicacion

Defectos 6seos
periodontales

Hueso alveolar

Hueso alveolar

Hueso alveolar

Defectos 0seos
periodontales

Resultados

Mostraron capacidad de generar una estructura
como ligamento periodontal-cemento y contribuir
a la reparacion de los tejidos periodontales.

Reduccion de la profundidad de sondaje,
ganancia 6sea y de la insercion clinica, asi como
desaparicion del sangrado y la movilidad.

Aumento del hueso alveolar.

Aumento del hueso alveolar.

Aumento del hueso alveolar.

Imagen radiografica radiopaca compatible con
formacion de nuevo hueso se constatd
disminucién del numero de bolsas y su
profundidad.
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Wongchuensoontorn
et al. 200942

d’Aquino et al.
2009%

Feng M et al. 2010°/

Behnia et al. 201242

Zigdon-Giladi et al.
2013%®

Humanos

Humanos

Humanos

Humanos

Ratas

Células madre
mesenquimales de
médula 6sea.

Células madre de pulpa
dental.

Células autélogas
progenitoras de
ligamento periodontal.

Células madre
mesenquimales de
médula 6sea.

Células madre
mesenquimales de
médula 6sea.

Fractura mandibular

Hueso alveolar

Defectos 6seos
periodontales

Hendidura alveolar
palatina

Béveda craneal

Fractura curada sin incidentes. No se
presentaron complicaciones durante los 4 meses
de seguimiento.

Los andamios de matriz extracelular promueven
la vascularizacion en presencia de células madre
de pulpa dental y de medula 6sea.

Demostraron capacidad de regenerar cemento,
fiboras de coldgeno y fibras de Sharpey. Los
pacientes mostraron beneficios clinicos después
del trasplante a los 3y 72 meses de seguimiento.

Relleno del defecto 6seo 3 meses después de la
cirugia.

En todas las ratas se encontr6 un llenado de
tejido duro el espacio bajo la cupula que cubria el
defecto.
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Una posible fuente de células madre, se encuentra en la pulpa dental. Se considera que estas
células poseen un potencial de multidiferenciacion pertenecientes al grupo de
células madre adultas con la capacidad para formar células con caracter osteoodontogénico,
adipogénico y neurogénico. Son células altamente proliferativas derivadas de una fuente de tejido
accesible, y por lo tanto tienen un potencial para proporcionar suficientes células para aplicaciones

clinicas*.

La mayoria de las células pulpares son postmitoticas; sin embargo, algunas de estas células aun
se dividen y forman capas de nuevas células pulpares con habilidad de diferenciacion a
odontoblastos y gracias a la expresion de nestina'y GFAP, al ser trasplantadas in vivo forman un
complejo dentina/pulpa, estas caracteristicas sustentan su aplicacion en tratamientos pulpares,
perirradiculares y para la regeneracion de tejido dental mineralizado. Estas células, junto con los
vasos sanguineos se encuentran en matrices extracelulares creando un microambiente ideal para
permitir procesos de reparacion y regeneracion al poseer funciones inmunosupresoras que
permiten una mejor gestion en el tratamiento de trastornos inflamatorios cronicos. Sin embargo, su
propension a someterse a la senescencia celular, asi como a la respuesta inmune del huésped al

ser trasplantadas al6genamente, puede limitar su uso en clinica®-5259,

Las células madre de la pulpa dental pueden inducir la formacién de una matriz similar al hueso
con una estructura laminar mediante el reclutamiento de células huésped. Esta propiedad distinta
de vertido para la formacién de hueso puede explicarse por la naturaleza de los dientes deciduos,
cuya reabsorcién radicular se acompafa de formacién de nuevo hueso que rodea la raiz. También
se ha observado que las células madre de la pulpa dental y de la papila apical, siguen linajes
odontoblasticos mientras que las células madre del ligamento periodontal, poseen diferenciacion

cementoblastica>? 60,
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Las células madre adecuadas para la odontologia regenerativa deben estar sujetas a un control
total para garantizar la seguridad del paciente donde sus posibles propiedades inmunomoduladoras
se pueden utilizar para proporcionar un beneficio adicional. También deben ser capaces de
diferenciarse en el tejido deseado, ademas deben ser facilmente recogidas y preparadas. En este

sentido, actualmente sélo las CMM tienen potencial clinico para ello*2.

Las células madre dentales son los tipos de células ideales para la regeneracion de los tejidos
dentales. Sin embargo, su principal inconveniente es su limitada disponibilidad, ya que el éxito
depende de la calidad de la pulpa inflamada y también la cantidad de células que se pueden aislar

a partir de ella®.

El tratamiento implica la siembra de células en andamios biodegradables construidos con
caracteristicas mecéanicas deseables y la estimulacion del crecimiento celular para la diferenciacion
in vitro. Cuando este conjunto se implanta in vivo, puede someterse a remodelacién y maduracion
completa en un tejido funcional. Por lo tanto, para inducir a las células para regenerar los tejidos
perdidos, son obligatorios la identificacion de células apropiadas, el desarrollo de los andamios

conductores y la comprension de sefializacion morfogenética requerida #°.

Las principales dificultades que enfrenta la aplicacion clinica de células en la terapia periodontal
son el costo y el tiempo requerido para el cultivo de las células autblogas in vitro de un paciente
antes de la reimplantacion y los riesgos potenciales asi como las limitaciones de disponibilidad
asociadas con el trasplante de células alogénicas. Ademas de la reduccion de lavado de las células
implantadas en cultivos in vitro, el uso de un material de soporte que permita la introduccion de
sefales bioldgicas adicionales, como la liberacion de factores angiogénicos para mejorar la

conexion a la red vascular del huésped o factores que impulsen un proceso de diferenciacion®®.

Para un resultado exitoso, se necesitan cuatro requisitos previos: (1) un numero suficiente de

células con capacidad osteogénica; (2) un andamiaje apropiado para sembrar las células; (3)
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factores que estimulan la diferenciacion osteogénica in vivo;y (4) el suministro vascular
suficiente. Evidentemente, todas estas cuatro condiciones se cumplen ectépicamente en defectos

de tamafio critico en roedores®® %9,

Aln no es posible afirmar con certeza que poblaciones celulares y que vias de sefializacion
moleculares especificos predominan durante la regeneracion dental. Para aprovechar de manera
optima las células madre de la pulpa para la regeneracion dental, es necesario desarrollar
estrategias para asegurar su accion efectiva en los sitios de lesion. Si bien este tipo de
reclutamiento se produce durante la regeneracion natural, es un proceso irregular carente de
control, sin embargo el reclutamiento de estas células puede lograrse a través de la aplicacion local
de las poblaciones de células enriquecidas, ya sea por la recoleccion de las células dentales

alégenas o autdlogas®®.

En la regeneracion de tejidos no sélo son importantes las células madre, sino también los
biomateriales que funcionan como “plantillas de células”, los factores de crecimiento y la
diferenciacion, principios en los que las células no diferenciadas colocadas en andamios
biocompatibles responden a sefales especificas que inducen su proliferacién, migracién y
diferenciacion en linajes celulares especializados. En este sentido, para lograr una regeneracion de
tejidos periodontales eficiente, es necesario combinar las tecnologias existentes basadas en
materiales y en células madre, las cuales ya estan disponibles, aunque se sabe poco acerca de su

uso in vivo3®: 41 45,61

Los estudios sobre las células madre se deben continuar para identificar los factores responsables
del éxito de células madre basado en la regeneracion de tejido 6seo y periodontal para permitir el
desarrollo de estrategias nuevas y eficaces para la odontologia regenerativa. A pesar de estos
avances, la traduccion clinica ha sido dificil de alcanzar. Una de las razones primarias se encuentra
en la naturaleza especializada de los tipos de células de los tejidos dentales y de la disponibilidad

limitada de las células madre somaticas que se pueden utilizar para regenerar estos tejidos*® 5.
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Los avances recientes en la identificacion y caracterizacion de células madre dentales y las
estrategias de la ingenieria tisular dentaria, sugieren que en los proximos
afios, la bioingenieria se acercard aun mas a la creacion de tejidos dentales, demostrando
gue puede proveer un tratamiento seguro pues se ha observado que al ser trasplantadas en
ratones inmunosuprimidos muestran la formacion de estructuras dentales que pueden contribuir a

una eventual reparacion 48 49,
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Il. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La regeneracién de los tejidos periodontales dafiados se ha basado en la eliminacion de los agentes
infecciosos presentes en el periodonto y en la sustitucién del hueso alveolar perdido. Sin embargo,
los resultados no han sido satisfactorios, por lo que se plantean otras opciones terapéuticas como
el uso de las células madre que permitan obtener resultados clinicos con regeneracion del

periodonto en los adultos mayores.
Por lo anterior se plantea lo siguiente:

¢,Cudles son las evidencias clinicas del uso de células madre de origen pulpar en el tratamiento
quirargico de defectos intradéseos verticales, provocados por enfermedad periodontal cronica en

adultos mayores?
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V. OBJETIVO

Evaluar el uso de células madre de origen pulpar en el tratamiento quirargico de defectos intradseos

verticales, provocados por enfermedad periodontal cronica en adultos mayores.
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V. DISENO METODOLOGICO

El presente estudio es de modalidad caso clinico en dos adultos mayores con diagnostico de
enfermedad periodontal cronica y defectos éseos verticales mayores a 4 mm, que acuden a
tratamiento estomatolégico a la clinica universitaria de atencion a la salud “Los Reyes” de la

Facultad de Estudios Superiores Zaragoza.

Uno de los pacientes se encuentra clinicamente sano y el otro con hipertension arterial controlada;
los dos otorgaron su consentimiento para la realizacion del tratamiento y se comprometieron a
presentarse para seguimiento durante 3 meses después de la cirugia periodontal asi como a seguir

las instrucciones senaladas.

Los dientes seleccionados fueron vitales, libre de signos radiograficos de abscesos periapicales,
libres de lesiones cariosas y fueron sometidos a limpieza subgingival con alisado radicular, asi
como al cumplimiento del programa de mantenimiento en el cual asistieron a varias sesiones de

entrenamiento de la técnica de higiene oral.
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VI.  CASO CLINICO |

Se presenta paciente masculino de 62 afios de edad con antecedentes de hipertension arterial
controlada con 20 afios de evolucion, acude a la clinica universitaria de atencion a la salud Los
Reyes de la Facultad de Estudios Superiores Zaragoza para tratamiento periodontal por movilidad
de los dientes 42 y 35. Al examen clinico presenta inflamacién gingival moderada generalizada con
recesion gingival y sangrado al sondeo, calculo dental supra e infragingival, caries de segundo
grado en los dientes 23 y 44, movilidad en los dientes 11, 21, 43, 42, 41, 34 y 35; pérdida de dientes
14,15, 16, 17,22, 26, 27, 36, 37, 46, 47 y atricion en dientes: 13, 23, 24, 25, 33, 34, 35, 43, 44 y 45.
(Figuras 4y 5).

Figura 4. a) Inflamacion en encia y b) calculo
supragingival

Figura 5. Atricion dental y fracturas coronarias en
dientes inferiores.
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La higiene bucal del paciente tiene un IHOS de 3.3 por lo que se considera mala. En el
periodontograma se registraron los dientes 13, 25, 35, 32, 42 y 43 con bolsas periodontales, los
cuales tuvieron una profundidad promedio de 5.2 mm y un promedio de nivel de insercién de 6.1
mm, movilidad dental de primer grado en el diente 43 y de segundo grado en dientes 42, 41, 34y
35; sangrado al sondeo en los dientes 13, 25, 35, 34, 33, 31, 41, 42y 43.

Radiograficamente y mediante tomografia computarizada se observa pérdida 6ésea marginal
horizontal generalizada, defecto 6seo vertical bien delimitado de forma conica mesial al diente 35.
(Figura 6, 7y 8)

Figura 6. Ortopantomografia. Pérdida oOsea alveolar marginal horizontal
generalizada (a); se observan zonas radiopacas correspondientes a
obturaciones a nivel coronal de los dientes 23,44, 34 y 35 (b).

Zona radiolicida de forma conica bien delimitada en el hueso alveolar
mandibular mesial al diente 35 (c).

55




USO DE CELULAS MADRE DE ORIGEN PULPAR EN EL TRATAMIENTO PERIODONTAL [J.éi-
EN ADULTOS MAYORES. CASO CLINICO aniversario

Figura 7. Tomografia computarizada previa intervencion quirdrgica. Al igual que
en la ortopantomografia, tanto el proceso alveolar maxilar como mandibular
presentan peéerdida Osea horizontal generalizada (a). Se observan defectos
intradseos de dos paredes en los dientes 35 y 25 (b).

Figura 8. Imagen Radiografica de defecto 6seo
vertical previa intervencion.
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Se realizaron andlisis de laboratorio preoperatorios que consistieron en: biometria hematica,
pruebas de tendencia hemorrdgica y quimica sanguinea de 3 elementos con resultados dentro de

los limites normales.

El diagndstico establecido fue periodontitis cronica generalizada, caries de 2° grado en dientes: 23,
44; edentulismo parcial clase Kennedy | superior e inferior con modificacién 1 en el maxilar por lo

gue el plan de tratamiento incluyo:

e FASE |. PROFILACTICA

Elaboracion de profilaxis ultrasonica; control de biofilm, ensefianza de técnica de cepillado y uso de

hilo dental.
Tratamiento periodontal convencional: profilaxis y curetaje.

Eliminacion de caries de los dientes 23 y 44 con obturaciones de resina fotocurable.

FASE Il. QUIRURGICA

Se determiné aplicar el tratamiento con células madre en el defecto 6seo de tipo vertical ubicado
en cara mesial al diente 35, ya que presentd las condiciones necesarias para el tratamiento:
morfologia de dos paredes y longitud con mediciones iniciales al sondaje mesio-disto-vestibular
10-8-3 mm; mesio-disto-lingual 8-5-5 mm. Se realiz6 nuevamente el sondaje del diente a intervenir
cuyas mediciones mesio-disto-vestibulares fueron 7-5-2 mm; mesio-disto-linguales: 6-5-5 mm
registrandose también el nivel de insercion correspondiente a: mesio-disto-vestibular 9-7-3 mm;

mesio-disto-lingual 9-7-7 mm. (Figura 9).

.

Figura 9. Tomografia computarizada.

Defecto intradseo de dos paredes 57
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Previo consentimiento informado, se realizé la cirugia periodontal con levantamiento de colgajo y
la consecutiva eliminacion de calculo radicular residual, aplicacion de andamiaje de colagena tipo |
polivinilpirrolidona -Fibroquel esponja- y el concentrado de cinco millones de células madre de
origen pulpar; con finalidad de evitar la invasion del epitelio gingival se us6 una membrana de
politetrafluoroetileno reforzada con estructura de titanio -Cytoplast® Ti-250-. Posteriormente se
utilizé una sutura de poliglactina -VICRYL RAPIDE™- para cerrar la herida (Figura 10).

Figura 10. Administracion de las células madre
en el defecto éseo.

Indicaciones postoperatorias:
Como medidas de control farmacoldgicas se le indico:

e Clindamicina 300 mg en tabletas, tomar una cada ocho horas durante siete dias.
e Ibuprofeno 400 mg capsulas. Tomar una cada ocho horas durante tres dias o en caso

de dolor

Como instrucciones postoperatorias se le indico:

e Mantener la higiene bucal con cepillo suave y pasta dental.

e En el cuadrante intervenido limpieza suave con gasa.

e Realizar el aseo bucal inmediatamente después de ingerir algun alimento.

e Hacer uso de enjuague bucal con clorhexidina 0.12 %.

e Aplicar fomentos frios entrel5 y 20 minutos en la mejilla durante los primeros dias.
e Dieta semisolida, baja en grasas e irritantes durante la primera semana.

e Evitar el consumo de alimentos pegajosos y frutas con semillas pequefas.
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FASE lll. MANTENIMIENTO
Citas subsecuentes para control de biofilm y seguimiento postquirargico.

Se realizaron citas semanales durante el primer mes después de efectuado el tratamiento
periodontal, seguido de dos citas cada dos semanas durante el segundo mes y una cita transcurrido

el tercer mes.

Después de 3 meses de efectuada la cirugia periodontal se realiz6 un nuevo periodontograma
registrando el sondaje periodontal, el nivel de insercidon clinica, movilidad dentaria y sangrado al

sondeo.

A continuacion se hace la descripcidén de cada valoracion postquirdrgica realizada.

Semana 1. El paciente se presenta asintomatico. Al retirar el apésito quirdrgico, la encia se observa

adherida a las superficies dentales, eritematosa con areas de descamacion (Figura 11).

Figura 11. Areas de descamacién a nivel
de encia marginal y adherida del diente 35.

Semana 2. Se observa disminucion notable de inflamacion gingival y ausencia de descamacion;

asintomatico (Figura 12).
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Figura 12. Encia sana previo retiro
de suturas.

Semana 3. Se observa cicatrizacion con inflamacion papilar y marginal localizada asociada a biofilm

entre los dientes 34 y 35 (Figura 13).

Figura 13. Se observa cicatrizacion
de papila gingival entre dientes 34 y
35.
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Semana 4. El paciente se presenta asintomatico. Se observa inflamacion de la encia papilar y
marginal localizada aunado a recesion gingival en la zona intervenida exponiendo la membrana,
sin embargo el paciente refiere disminucion de la movilidad del diente 35 en un 50%. Se le pide al

paciente retome la higiene bucal de manera suave con cepillo dental y pasta en el area (Figura 14).

Figura 14. Retraccién de la encia
con exposicién de la membrana.

Semana 6. Se observa gingivitis marginal con recesion de la papila gingival entre los dientes 34 y
35 asi como aumento de la exposicidn de la membrana en la cual se observa biofilm sobre esta y
en las superficies dentales adyacentes. Se hace hincapié en la mejora de la higiene bucal y se

verifica la técnica de cepillado (Figura 15).

Fig. 15. Membrana expuesta con
acumulacion de biofilm.

61




USO DE CELULAS MADRE DE ORIGEN PULPAR EN EL TRATAMIENTO PERIODONTAL
EN ADULTOS MAYORES. CASO CLINICO

Semana 8. Debido a la progresion de la recesion gingival y exposicién de la membrana asi como
el factor retentivo de biofilm, se optd por retirar la membrana, observandose por debajo de ella tejido

gingival neoformado, eritematoso, de consistencia blanda (Figura 16).

Figura 16. Tejido gingival neoformado
entre los dientes 34 y 35.

Semana 12. Se observa recesion gingival con inflamacién moderada en la encia marginal de los
dientes 34 y 35, hay mejoria en la reinsercion gingival mesial del diente 35, sin embargo se presenta
gran cantidad de biofilm en la zona. Nuevamente se hace hincapié en la higiene bucal pidiéndole
al paciente la realice después de cada alimento, se hacen ajustes a la técnica de cepillado y uso
del hilo dental. (Figura 17)

Figura 17. Disminucién de Ia
inflamacion y reinsercion de la encia
marginal de los dientes 34 y 35.

62




USO DE CELULAS MADRE DE ORIGEN PULPAR EN EL TRATAMIENTO PERIODONTAL L=
EN ADULTOS MAYORES. CASO CLINICO aniversario

Se realiza una nueva valoracion de higiene bucal con el IHOS el cual muestra un pardmetro de 1.3
lo cual se clasifica como regular, se observa mejoria del aseo bucal, sin embargo sigue siendo

deficiente en algunas areas por lo que se le hicieron las recomendaciones pertinentes (Cuadro 5).

Cuadro 5. Seguimiento del IHOS
Medicion Parametro Clasificacion
12 3.3 Mala

22 1.3 Regular

En el nuevo periodontograma se registraron los dientes 35 y 25 con bolsas periodontales profundas
>4mm, cuyas mediciones mayores fueron 6 y 4.5 mm respectivamente. Se registré6 mejoria de 0.9
mm en el promedio general de profundidad al sondaje y de 0.1 mm en el promedio de nivel de
insercion; los dientes 11, 21, 25, 35 y 42 presentaron movilidad grado dos y el diente 41 movilidad

grado uno, cabe sefalar que no hubo presencia de sangrado al sondeo (Cuadro 6).

Cuadro 6. Promedio de mediciones registradas en los periodontogramas

Medicion X Profundidad al X Nivel de Cantidad de dientes  Cantidad de dientes con
sondaje (mm) insercion con sangrado al movilidad dental
(mm) sondaje patoldgica
12 3.5 4.2 14 7
22 2.6 4.1 0 6
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Las medidas de profundidad al sondeo registradas del diente 35 en sentido mesio-vestibulo-distal
fueron 6-3-3; en sentido mesio-linguo-distal: 5-2-3; del nivel de insercibn en sentido mesio-
vestibulo-distal: 8-6-5 y en sentido mesio-linguo-distal: 8-5-4; de las cuales, el promedio de la
profundidad al sondaje y del nivel de insercién fue de 3.6 mm y 6 mm respectivamente, lo cual
muestra una notable mejoria en comparacion a las medidas registradas momentos antes de la
cirugia cuyos promedios fueron de profundidad al sondaje: 5 mm y de nivel de insercion 7 mm

(Cuadro 7).
Cuadro 7. Registro de mediciones del diente intervenido.

Parametro clinico 12 medicién 22 medicion 32 medicidn
(mm) (mm) (mm)
X de profundidad al sondaje 6.5 5.0 3.6
X de nivel de insercion 7.0 7.0 6
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VII. CASO CLINICO Il

Paciente de sexo femenino, de 61 afios de edad acude a la clinica universitaria de atencion a la
salud Los Reyes de la Facultad de Estudios Superiores Zaragoza al presentar recesion gingival y
movilidad dental. La paciente refiere presentar buen estado general de salud, se ha realizado
valoracion hormonal a partir de su menopausia sin encontrarse bajo tratamiento médico ni

farmacoldégico.

Clinicamente, presenta inflamacion gingival moderada generalizada, recesion gingival localizada
en los dientes 13-17, 22-24, 36 y 47; calculo supra e infragingival, caries de segundo grado en los
dientes 16, 15, 14, 24, 23, 26, 27, 48, 46, 37, 35y 34; movilidad dental de tercer grado en el diente
24 y de segundo grado en los dientes 25,36, 37 y 47, restauraciones desajustadas en dientes 17,
36, 37 y 47; mordida abierta anterior y posterior por puntos de contacto prematuro entre dientes 24-

25; diastema entre dientes 11y 21 (Figura 18).

v.

by o

Figura 18. Imagen inicial de la paciente. Inflamacion y
recesion gingival palatina en los dientes 17 y 24.

La valoracién de higiene oral a través del IHOS de la paciente mostré un parametro de 2.6, lo que
corresponde a una higiene regular. En el periodontograma se registraron los dientes 16, 17, 24, 26,
27, 36, 37 y 47 con bolsas periodontales cuyo promedio de profundidad al sondeo fue de 5.1 mmy
un promedio de nivel de insercién de 5.8 mm; movilidad dental de tercer grado en el diente 24 y de
segundo grado en los dientes 25,36, 37 y 47; sangrado al sondeo en los dientes 17, 16, 24, 25, 26,
27,36, 37,45y 47.
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Radiograficamente y mediante tomografia computarizada se observa pérdida 6ésea marginal
horizontal generalizada y defectos intradseos de una pared en los dientes 17 y 27 asi como defectos
de dos paredes con afeccion de furca a nivel de los dientes 47, 46, 37, 36 y 26 (Figuras 19 y 20).

Figura 19. Ortopantomografia. Se observa zona radioltcida, de forma redonda a nivel del
apice del diente 22 (a); también se observa zona radioltucida de forma irregular a nivel del
apice del diente 24 (b).

En mandibula se observa una zona radioltcida intradésea de forma triangular, localizada distal
al diente 47, extendiéndose desde el tercio coronal al tercio apical de la pared distal de la
raiz mesial hacia la linea oblicua externa derecha (c). También se observa zona radiollucida
de forma concava entre los dientes 36 y 37, la cual abarca del tercio apical de la raiz mesial
del diente 36 hasta el tercio medio de la pared mesial de la raiz distal del diente 37
notandose ausencia del septum y cresta alveolar de estos dientes (d).

Zona radiopaca de forma ovalada, ubicada distal al diente 37 a nivel del angulo mandibular
izquierdo correspondiente a tercer molar retenido (e).
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Figura 20. Tomografia computarizada. Se observa pérdida 6sea horizontal maxilar y
mandibular (a), donde ademas se observan defectos intradoseos de 1 y 2 paredes en los
dientes 17, 16, 15, 24, 25, 26, 37, 36, 46 y 47 (b). Se presenta también tracto sinuoso a
nivel apical del diente 22 con perforacion de la tabla 6sea vestibular exponiendo
aproximadamente 2mm del apice (c).

Al examen radiografico también se detectd una zona radioltcida de forma redonda bien definida,
de aproximadamente 3 mm de diametro a nivel del apice del diente 22; contrasta ademas una zona
radioldcida de forma irregular en el hueso alveolar maxilar a nivel del diente 24 la cual abarca

aproximadamente 4 mm en su parte mas ancha por 2 mm de largo. (Figura 21)

Figura 21. Radiografia
inicial, absceso periapical
(a) y defecto o6seo (b).
Dientes 21 a 24.

67




USO DE CELULAS MADRE DE ORIGEN PULPAR EN EL TRATAMIENTO PERIODONTAL %—
EN ADULTOS MAYORES. CASO CLINICO 3

Los analisis de laboratorio preoperatorios que se le practicaron fueron: biometria hematica, pruebas
de tendencia hemorragica -tiempo de coagulacién, tiempo de sangrado, TP, TTPS- y quimica

sanguinea de 3 elementos con resultados dentro de los limites normales.

Se diagnostico periodontitis cronica generalizada, caries de 2° grado en dientes: 14, 15, 16, 17, 25,
26, 27, 34, 44, 45, 46 y 47; absceso periapical crénico en diente 22, absceso endoperiodontal

cronico en diente 24, maloclusion clase Il de Angle bilateral, mordida abierta anterior y posterior.
Se realiz6 el tratamiento periodontal por fases:
FASE |. PROFILACTICA

Se realizé profilaxis ultrasonica, control de biofilm, ensefianza de técnica de cepillado y uso de hilo

dental.

Se realiz6 saneamiento basico, se erradicaron focos infecciosos, tratamiento de conductos en los

dientes 22 y 25 los cuales posteriormente fueron obturados con resina fotopolimerizable.

Cambio de restauraciones de amalgama desajustadas por resinas fotopolimerizables en dientes
17, 36, 37y 47.

Eliminacién de caries de segundo grado en dientes 16, 15, 14, 24, 23, 26 , 27, 48, 46, 37, 35y 34,
obturados con resina fotopolimerizable.

Se realiz6 desgaste selectivo en el diente 25 y se elaboré una guarda oclusal miorelajante para

reducir el trauma oclusal.
FASE Il. QUIRURGICA

Se determind aplicar el tratamiento con células madre en el defecto 6seo ubicado en el diente 47
cuyas mediciones iniciales al sondaje disto-mesio-vestibulares fueron 4-10-3 mm; disto-mesio-
linguales: 4-10-4 mm. Sin embargo, para efectos de control, al haberse concluido el saneamiento
basico el cual incluye el tratamiento periodontal convencional -profilaxis y curetaje- se realizé
nuevamente el sondaje del diente a intervenir cuyas mediciones disto-mesio-vestibulares fueron 2-

7-3 mm; disto-mesio-linguales: 3-7-5 mm, las cuales coinciden con el nivel de insercion.

Previo consentimiento informado, se realizé el levantamiento de colgajo con la consecutiva
erradicacion de calculo radicular residual, aplicacion de andamiaje de colagena tipo |
polivinilpirrolidona -Fibroquel esponja- y el concentrado de cinco millones de células madre de

origen pulpar; con finalidad de evitar la invasion del epitelio gingival se usé una membrana de
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politetrafluoroetileno reforzada con estructura de titanio -Cytoplast® Ti-250-. Posteriormente se
utilizé una sutura de poliglactina -VICRYL RAPIDE™- para cerrar la herida (Figura 22).

Figura 22. Cirugia periodontal con
administracion de células madre de origen
pulpar. Dientes 46 y 47.

¢ Indicaciones postquirargicas:
Como medidas de control farmacoldgicas se le receto:

a) Clindamicina 300 mg en tabletas, tomar una cada ocho horas durante siete dias.
b) Ibuprofeno 400 mg capsulas. Tomar una cada ocho horas durante tres dias 0 en caso

de dolor.

Como instrucciones postoperatorias se le indicé:

a) Mantener la higiene bucal con cepillo y pasta dental.

b) En el cuadrante intervenido se indico higiene con gasa.

c) Realizar el aseo bucal inmediatamente después de ingerir algun alimento.

d) Hacer uso de enjuague bucal con clorhexidina 0.12 %.

e) Aplicar fomentos frios entrel5 y 20 minutos en la mejilla durante los primeros dias
f) Dieta semisélida, baja en grasas durante la primera semana

g) Evitar el consumo de alimentos pegajosos y frutas con semillas pequefas
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FASE Ill. MANTENIMIENTO

Citas subsecuentes para control de placa y seguimiento postquirargico; Se realizaron citas
semanales durante el primer mes después de efectuado el tratamiento periodontal, seguido de dos

citas cada dos semanas durante el segundo mes y una cita transcurrido el tercer mes.

Después de 3 meses de efectuada la cirugia periodontal se realiz6 un nuevo periodontograma
registrando el sondaje periodontal, el nivel de insercion clinica, movilidad dentaria y sangrado al

sondeo.
A continuacion se hace la descripcion de cada valoracion postquirdrgica realizada.

e Semana 1. La paciente se presenta asintomatica. Se decide dejar el apésito quirdrgico una

semana mas al conservarse en buen estado y no haber molestia (Figura 23).

Figura 23. Aposito quirdrgico
adherido a las superficies
dentales.

e Semana 2. Al retirar el apdsito quirtrgico se observa inflamacion gingival marginal y papilar
leve, con areas de descamacion; se decide dejar la sutura una semana mas al presentar

movilidad muy marcada del diente 47 (Figura 24).
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Figura 24. Inflamacion leve de encia
marginal de los dientes 46 y47.

Semana 3. La paciente se presenta con notoria mejoria de la encia y sin descamacion. Se

retiraron los puntos de sutura distales (Figura 25).

Figura 25. Encia cicatrizada con
inflamacion leve.
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Semana 4. Se observa recidiva de la inflamacion papilar y marginal presentando también
recesion gingival vestibulo distal del diente 46 con exposicion de la membrana. Se le pide a la
paciente hacer énfasis en la higiene bucal de manera suave con cepillo y pasta dental en el area

intervenida y continuar con el enjuague bucal con clorhexidina (Figura 26).

Figura 26. Recesion e inflamacién gingival del
diente 46.

Semana 6. Se observa exposicion del 50% de la membrana entre los dientes 46 y 47
descubriéndose desde la papila gingival hasta la encia adherida; la encia retraida circundante
a la membrana se encuentra desprendida, eritematosa y con aumento de volumen. La paciente
no refiere sintomatologia. Debido a la alta cantidad de biofilm observada durante la sesién se
hizo hincapié en la importancia de la higiene bucal por lo que se reiterd la técnica de cepillado
(Figura 27).

Figura 27. Exposicion de la membrana
por recesion gingival en area distal del 72
diente 46.
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Semana 8. Debido a la progresion de la recesion gingival y exposicion de la membrana asi
como el factor retentivo de biofilm que esto implico, se optd por retirar en esta sesion la
membrana. Por debajo de ella se observo tejido gingival neoformado, eritematoso, de

consistencia blanda (Figura 28).

Figura 28. Tejido gingival neoformado.

Semana 12. Se observa inflamacién gingival moderada en la encia marginal del diente 47 con
exposicion de la pared mesial de la raiz mesial del mismo diente, presenta también reinsercion
de la encia marginal asi como de la papila gingival distal del diente 46. La paciente refiere

sensibilidad al contacto con estimulos frios en el diente 47 (Figura 29).

Figura 29. Reinsercion gingival del
diente 46 (a); inflamacién de la encia
marginal del diente 47 (b).
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Se realiza una nueva valoracion del indice de higiene bucal, donde el IHOS muestra un parametro
de 0.8, el cual clasifica la higiene de la paciente como buena; al realizar la tincion de biofilm se

observa mejoria del aseo bucal (Cuadro 8).

Cuadro 8. Seguimiento del IHOS
Medicion Parametro Clasificacion
12 2.6 Regular

22 0.8 Buena

En el nuevo periodontograma se registraron los dientes 36, 37, 47 y 17 con bolsas periodontales
profundas >4mm cuyo promedio de mediciones al sondeo fue de 5.5 mm Se registré un promedio
general de profundidad al sondaje de 2.0 mm con un promedio de nivel de insercion de 2.5 mm; los
dientes 36, 37 y 24 presentaron movilidad grado dos y presencia de sangrado al sondeo en los
dientes 36 y 37 (Cuadro 9).

Cuadro 9. Promedio de mediciones registradas en los periodontogramas

Medicion X Profundidad al X Nivel de Cantidad de dientes  Cantidad de dientes con
sondaje (mm) insercion con sangrado al movilidad dental
(mm) sondaje patologica
12 2.6 3.0 13 5
22 2.0 2.5 2 3

Las medidas de profundidad al sondeo registradas del diente 47 en sentido mesio-vestibulo-distal
fueron 3-5-3; en sentido mesio-linguo-distal: 2-2-3; del nivel de inserciébn en sentido mesio-
vestibulo-distal: 3-8-5 y en sentido mesio-linguo-distal: 2-2-3; de las cuales, el promedio de la
profundidad al sondaje y del nivel de insercion fue de 3 mm y 3.8 mm respectivamente, lo cual
muestra una notable mejoria en comparacién a las medidas registradas momentos antes de la
cirugia cuya diferencia en el promedio de profundidad al sondaje fue de: 1.5 mm, y en el promedio

del nivel de insercion de 0.7 mm (Cuadro 10).
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Cuadro 10. Registro de mediciones del diente intervenido -47-.

Parametro clinico 12 medicion 22 medicion 32 medicion
(mm) (mm) (mm)
X de profundidad al sondaje 5.8 4.5 3.0
X de nivel de insercion 5.8 4.5 3.8
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VIIl. DISCUSION

La enfermedad periodontal es un padecimiento de tipo inflamatorio crénico, que se presenta con
frecuencia en los adultos mayores y que repercute en el control de otras enfermedades sistémicas

como diabetes mellitus y enfermedades cardiovasculares.

A pesar de las diferentes técnicas clinicas disponibles para el tratamiento de defectos intradseos
periodontales, los resultados de éstas son poco predecibles y en ocasiones nulos; por lo cual, se

siguen buscando otras opciones terapeuticas para la regeneracion de los tejidos periodontales3®

16,40

Dentro de estas opciones se encuentra la aplicacion de células madre para regenerar los tejidos
periodontales perdidos, la cual ha mostrado, en modelos animales y estudios piloto in vivo, que las

células madre pueden servir como una herramienta segura y eficaz para la terapia periodontal®.

Este estudio sugiere que el uso de células madre de pulpa dental alogenas es seguro en el
tratamiento de defectos periodontales intradseos y no produce efectos adversos significativos, tal
como se observo en éste estudio, en el cual se evalud la viabilidad del uso de células madre
alégenas de pulpa dental en el tratamiento de defectos intradseos verticales de dos adultos
mayores mediante el nivel de insercion clinica, la profundidad de sondaje y la recesion gingival,
medidos en milimetros, parametros seleccionados como medidas de resultado para determinar si

las células causaron cicatrizacidon periodontal anormal.

Posterior a 3 meses del tratamiento quirdrgico, se observé una buena aceptacion de las células por
parte de los pacientes, puesto que no hubo sintomas de rechazo. Ademas se observo disminucion
de la profundidad de las bolsas periodontales de los dientes tratados en ambos pacientes, asi como
aumento en el nivel de insercion clinica a pesar de la recesion gingival con las eventuales

exposiciones de las membranas observadas al mes de la cirugia.
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En cuanto a la exposicion prematura de estas ultimas, es probable que diversas causas como la
falta de cepillado bucal eficiente de la zona intervenida, la edad del paciente, cambios vasculares,
sintesis de colageno alterada, disfuncion de neutrdfilos y predisposicion genética hayan sido los

factores causales.

Cuando la membrana se expone, puede influir en un aumento en la expresion de citocinas
inflamatorias por los fibroblastos gingivales y del ligamento periodontal provenientes de sitios
regenerados, asi como de citocinas como IL-1, IL-4 e IFN-y asociados a procesos inflamatorios en
la herida periodontal*?. Ademas, se ha sugerido que la exposiciéon de las membranas al ambiente

con bacterias puede ocasionar detrimento de la regeneracién completa.

Biol6gicamente siempre existe el riesgo de la colonizacion bacteriana en la membrana posterior a
la segunda semana, principalmente por P gingivalis, Prevotella, Selenomonas y Actinomyces
viscosus. %; ésto explica la persistencia de la inflamacién gingival observada después del retiro del
aposito quirdrgico, la cual fue en aumento a partir de la exposicién gradual de la membrana. A su
vez, este proceso puede estar asociado a la recesién gingival, ya que las membranas pueden limitar

el aporte sanguineo del colgajo que la recubre.

Sin embargo, se ha observado que las membranas que utilizan refuerzo de titanio, muestran un
incremento en la altura del hueso alveolar significativamente mayor que otros tipos de membranas
incluyendo el nivel de insercién clinica con ganancia coronal al defecto 6seo existente. La
capacidad de preservar el espacio en estas membranas es la razén sugerida para explicar dicha

ventajas® 43

Independientemente del tipo de material utilizado, el reto en las estrategias de regeneracién de
tejidos es determinar las propiedades de andamio adecuadas como porosidad, geometria de la
superficie y resistencia mecdanica, para apoyar la actividad de las células y asi promover nuevo

crecimiento del hueso por las células huésped. Ademas, las propiedades de soporte de los
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andamios deben ser las adecuadas para proporcionar la liberacion controlada de factores

bioactivos y osteogénicos. 4% 57,

Para un resultado exitoso, se necesitan cuatro requisitos previos: (1) un numero suficiente de
células con capacidad osteogénica; (2) un andamiaje apropiado para sembrar las células; (3)
factores que estimulan la diferenciacién osteogénica in vivo; y (4) el suministro vascular suficiente,
aunado, al factor humano. Los tres primeros requisitos se pueden cumplir por ingenieria, mientras
el cuarto es dependiente de los factores del paciente, tales como el tamafio del defecto y la falta de
suministro vascular suficiente, 1o que resulta en la muerte celular inmediata después de la
implantacion, lo cual es considerado como causa principal de la falla de regeneracion tisular 6sea®?;
ésto aunado a factores como la concientizacion para el mantenimiento periodontal y control de

placa, la condicidn sistémica y la edad.

Dentro de las limitaciones de este estudio encontramos falta de motivacion de los pacientes para
el control de higiene bucal y que probablemente la técnica quirdrgica utilizada requiere
modificaciones para hacerla més efectiva. Dentro de estas adecuaciones cabe sefialar el uso de
una membrana reabsorbible ya que las membranas de tetrafluoroetileno expandido llegan a limitar
el aporte sanguineo al colgajo y propician irritacion mecanica en los rebordes gingivales. Aunado a
esto, cuando sus bordes quedan muy superficiales al medio bucal o cuando el colgajo no cubre
completamente la membrana, provocan acumulacion de biofilm. Asi mismo, es importante
considerar la estabilidad dentaria, la cual es determinante en la curacion y regeneracion de los
tejidos periodontales pues, estudios han mostrado menor ganancia de nivel de insercion clinica en
dientes moviles que en dientes no moviles tratados con terapia periodontal convencional®® y puede
ademas, estar relacionada a la migracion epitelial gingival encontrada por debajo de la membrana,

ya que el movimiento constante del diente desestabiliza la herida.

Adicionalmente, cabe sefialar que la eficacia de la terapia periodontal basada en células requiere

una mayor validacion mediante estudios aleatorios controlados con un aumento del tamafio de la
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muestra y tiempo de evaluacién ya que son escasos los estudios realizados en humanos y la

diversidad metodolégica de éstos dificulta su uso clinico?®.
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IX. CONCLUSIONES

Los resultados de estos casos sugieren que la terapia periodontal regenerativa con células

madre de origen pulpar representan una futura alternativa para el tratamiento de los defectos

0seos ocasionados por la enfermedad periodontal en los adultos mayores, debido a que:

Las células madre de pulpa dental de dientes deciduos son una opcién minimamente invasiva.
Los dientes afectados periodontalmente son ideales para la evaluacion de nuevas terapias
debido a que las células madre aisladas a partir de tejidos dentales y orofaciales tienen
capacidades de diferenciaciéon odontoblasticas y cementoblasticas, cualidades que facilitan su
aplicacién en tratamientos odontoldgicos

No existe rechazo de tipo inmunolégico de células madre por parte del organismo receptor, lo
cual posibilita su aplicaciéon segura.

La terapia periodontal regenerativa con células madre requiere de la participacion de un
equipo multisciplinario encabezado por un experto en cirugia periodontal debido a la alta
sensibilidad de la técnica.

Es prudente limitar la excesiva movilidad dentaria bajo el principio de necesidad de

inmovilizacién que rige a los procesos fisioldgicos curativos.
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X. PERSPECTIVAS

Es necesario llevar a cabo ensayos clinicos controlados con muestras representativas para

recomendar su aplicacion en la préactica clinica.

Es preciso continuar con la investigacidbn basica que permita aclarar los mecanismos

involucrados en el proceso de la regeneracion del tejido 6seo de los defectos periodontales.

El futuro de la terapia regenerativa sera disefiar y manufacturar membranas con una o mas

propiedades biologicas, las cuales asegurarian resultados regenerativos mas predecibles en

defectos y situaciones clinicas aun dificiles de tratar.
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UNIVERSIDAD NAGIONAL AUTONOMA DE
MEXICO
FACULTAD DE ESTUDIOS SUPERIORES FES
ZARAGOZA EANASCEA

CARRERA DE CIRUJANO DENTISTA

PERIODONTOGRAMA
Nosnbire: Edad: Sewoe

Fecha de evaluacion: Folio:

SUPERIOR
Diente 18 17 16 15 14 13 12 11 21 22 23 | 24 25 26 27 23
Movilidad
Sangradao
Nivel de
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Profundidad de
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v|<|9|<

INFERIOR
Diente 48 47 45 as e 43 az 41 31 32 33 34 35 s 37 38
Movilidad
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