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RESUMEN

Introduccion: El desarrollo de las piezas dentarias es el resultado de un complejo proceso, en el cual
se presentan interacciones reciprocas y secuenciales entre células epiteliales y mesenquimaticas. Las
investigaciones en genética dental han servido para comprender los mecanismos involucrados en el
desarrollo del diente.

La préactica odontolégica ha experimentado y seguird buscando cambios en la medida en que se
comprendan mejor las claves del desarrollo y los mecanismos implicados en su regulacion. Por esta
razén, entrar en la era de la odontologia genética es casi una obligacion para todos nosotros, pues
debemos involucrarnos con ella y no ser esquivos al desarrollo cientifico en las areas de la salud.
Objetivo: El objetivo de esta investigacion es realizar una busqueda bibliogréfica y hemerografica de
los principales genes que se encuentran relacionados con las anomalias dentarias.

Material y métodos: Se realizo la investigacion con el uso de las bases de datos: “Direccion general
de bibliotecas"UNAM "","UAEM Redalyc.org ,"Medigraphic "*,"Scielo ,"Redalyc . Se utilizaron
palabras clave como: anomalias dentarias hereditarias de nuamero, de tamafio, de forma y de
estructura. Recopilando de esta manera articulos afines.

Discusién: Segun los diversos autores las anomalias dentales son causadas por diversas mutaciones
en genes localizados en diversos genes. Prevaleciendo mas la anomalia dentaria ocasionada por el
PAX9

Conclusiones: La mayoria de los genes estudiados como responsables de las anomalias dentarias,
son genes que participan en el desarrollo de cabeza, es por eso que muchos de las anomalias se
enlazan con algun sindrome o deformacion de cabeza. Dentro de las clasificaciones de anomalias
dentarias, no se han reportado los genes responsables de las anomalias de forma y tamafio. Sin
embargo, la mayoria de los genes reportados son PAX9, SMX1 Y SMX2 causantes de la agenesia

dental, AXIN2 también esta implicado en agenesia dental con labio y paladar hendido

Palabras clave: Gen, Genética, Anomalia Dentaria.



INTRODUCCION

El desarrollo de las piezas dentarias es el resultado de un complejo proceso, en el cual se
presentan interacciones reciprocas y secuenciales entre células epiteliales y mesenquimaticas.
Las investigaciones en genética dental han servido para comprender los mecanismos
involucrados en el desarrollo del diente.

La posicion, el nimero, el tamafio y la forma de los dientes estan bajo control genético. Por lo que
se ha responsabilizado a los genes que participan en su formacién como los causantes de las
anomalias dentales que se presentan.

La practica odontologica ha experimentado y seguira buscando cambios en la medida en que se
comprendan mejor las claves del desarrollo y los mecanismos implicados en la regulacion de la
formacion de los 6érganos dentarios. Por esta razon, entrar en la era de la odontologia genética es
casi una obligacion para los estomato6logos, pues se deben de involucrar con ella 'y no ser esquivos
al desarrollo cientifico en las areas de la salud.

Se han estudiado las anomalias dentarias una vez identificadas clinicamente en el paciente
buscando el tipo de herencia a través de un mapa genético, pero con el avance de la tecnologia
se pretende identificar y estudiar el comportamiento del gen responsable de las diferentes
anomalias dentarias para futuros tratamientos que permitan retrasar o minimizar la aparicion de
la misma.

Dentro de la odontogénesis participan multitud de genes y proteinas, esto lleva a pensar que en
las anomalias dentarias son resultado de mas de un gen defectuoso que contribuye a una gran
variabilidad clinica.

Asi pues, el entendimiento del proceso en la mutacién genética podria ayudar a detectar los
factores de riesgo que los desencadenan y reorientan la practica correctiva a preventiva mediante

los avances genéticos odontoldgicos.



MARCO TEORICO

HERENCIA
La herencia es un proceso por el cual se transmite de generacibn en generacion, las
caracteristicas fisiol6gicas, morfologicas y bioquimicas de los seres vivos. Su estudio comienza a
partir de la época griega con Hipocrates (400 afios a.C.). Comenzd con la teoria “Pangénesis ”
donde se creia que a partir del semen se formaba en todas las partes del cuerpo y que las
caracteristicas se transmitian de forma directa. A partir de esta teoria Aristoteles (350 afios a. C.)
decia que el material reproductivo no deriva de todas las partes del cuerpo, sino que se formaba
de nutrientes, de diferentes partes del organismo que llegaban a senderos reproductivos, donde
habia una aportacion del padre y la madre donde la materia prima la proporcionaba la mujer y el
hombre definié la forma que tendria el embrion.t
Hasta el siglo XVII Marcello Malpighi, propuso la hipétesis de “Preformacion ” donde el todo el
organismo se encuentra preformado en el 6vulo. Los antecesores de Mendel utilizaron el guisante
Pisumsatuvum planta que retomo Mendel, pero no tuvieron éxito al no cuantificar el nimero de
las variantes. ?
Gregorio Mendel y Galton en 1865 inician la etapa de la Genética Humana con las leyes de Mendel
titulada “Experimentos en la hibridacién de las plantas”. !
Ernst Haeckel (1868) descubre la transmision hereditaria por el medio del espermatozoide y el
ovulo, luego de notar que el espermatozoide consistia sobre todo en el material nuclear, postul
que el nlcleo tenia a su cargo la herencia.®
Leyes de Mendel
La primera ley de Mendel “Ley de la Segregacion Independiente” dice que los genes del mismo
locus (locus: lugar, loci: lugares) se separan y quedan en gametos distintos.12 Su segunda ley

tiene por nombre “Principio de distribucién independiente” donde explica que ante dos tipos



dominantes existen dos tipos recombinantes (caracteristicas fenotipicas del patron dominante y
recesivo) (figura 1). 4

Las palabras dominante y recesivo, las implementé Mendel para describir la expresién de los
genes. Se considera un gen dominante aquel cuya expresion fenotipica es idéntica en estado
homocigoto o heterocigoto. Este tipo de genes no se salta generaciones, se dice que es “herencia
vertical” la mitad de los miembros de una familia manifiesta el rasgo o defecto y la otra mitad es
normal o sana. Al gen recesivo se le llama “herencia horizontal” solo una hermandad de una

generacion en la familia esta afectada.®®
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Fig. 1. Principio de distribucién independiente ©

GENETICA
La importancia de la Genética en la odontologia se ha incrementado en afios recientes porque
busca una aproximacion al entendimiento de las anomalias dentarias de nimero y forma, asi

como otras alteraciones del desarrollo. El tipo de anomalia que se presenta va a depender de la



etapa de la ontogénesis en la que se presente la mutacion.” Participan mas de 200 genes e
intervienen factores de crecimiento, moléculas de sefializacién y proteinas que determinan las
posiciones nimero y forma de los diferentes dientes.°1°

La genética deriva del griego “genetikos ” que se traduce como “origina o genera”, fue empleada
por primera vez en 1906 por el biélogo inglés William Bateson. Estudia la transmision, expresion
y evolucién de los genes, segmentos de &cido desoxirribonucleico (ADN), que controlan el
funcionamiento, el desarrollo y la apariencia final de los organismos. Explica el proceso de
replicacion y duplicacion del ADN donde se transmite la informacion genética almacenada a través
de los genomas de una generacién a otra. En este proceso se encuentran cambios que permiten
la evolucién o modificacion de la informacion transmitida. 1t

Cromosoma

Los cromosomas son estructuras formadas con cromatina que contiene el material genético ADN
y se forman después de la sintesis de ADN al comienzo de la meiosis.*?

En algunos casos los cromosomas sufren falta de disyuncion donde no se separan
adecuadamente y las células hijas carecen de uno o mas cromosomas o bien muestran un namero
de cromosomas superior al de los demas es aqui donde se heredan o generan anomalias o
sindromes de tipo genético-hereditario. 3

Esta disyuncién puede ser visible en el microscopio donde se estudian los cromosomas mediante
la confeccién del cariotipo, para ello es necesario conocer las estructuras de los cromosomas.!?
Los cromosomas estan formados por dos cromatidas yuxtapuestas unidas por un centrémero, que
divide ambas cromatidas en dos segmentos, en esta parte ambas cromatides presentan un
adelgazamiento que corresponde a la construccién primaria. En cada cromatida representa un
cromosoma hijo completo que ira a parar a una de las células hija. Los cromosomas se dividen en

metacéntricos cuando el centrdmero se presenta en la misma longitud del brazo,



submetacéntricos cuando se presenta mas arriba, acrocéntricos y telocéntricos se halla cerca de

un extremo (figura 2). 13-14.15

Cromatides

'
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Fig. 25. Clasificacién de cromosomas. 1°

Cada cromosoma tiene una ubicacion especifica denominada locus ocupada por el gen con dos
alelos respectivos uno a la madre y al padre. Cuando un individuo posee alelos iguales se dice
gue es homocigoto con respecto a ese gen. En cambio, si los alelos difieren entre si el individuo
seréa heterocigoto.1?

Los genes son unidades bioldgicas de la herencia y se encuentran dentro del cromosoma. Cada
gen es responsable de determinar que aparezcan ciertas caracteristicas fisiolégicas al ser que
dan origen. La suma de los genes aportados por la madre y el padre constituye el genotipo del
hijo.1213

Los cromosomas se estudian a través de un mapeo genético donde muestra la ubicacion relativa
de los genes. El mapa se basa en el concepto de ligamiento, el cual significa que cuanto mas
cerca estén dos genes en el cromosoma, mayor serd la probabilidad de que se heredan juntos.
Siguiendo asi los patrones de herencia.®

Gen

Darwin utilizé el término “Gemmule ” para describir una unidad microscépica de la herencia. Esto

vino a ser conocida como cromosomas. Wilhelm especulé en 1883 que los cromosomas son las
9



ondas portadoras de la herencia. El botanico danés Wilhelm Johannsen acufi6 la palabra “gen”
(“GEN” en danés y aleman) en 1909 para describir estas unidades fisicas y funcionales
fundamentales de la herencia. 1’

El gen es la unidad fisica bésica de la herencia. Los genes se transmiten de los padres a la
descendencia y contienen la informacién necesaria para precisar sus rasgos. Los genes estan
dispuestos, uno tras otro, en estructuras llamadas cromosomas. Un cromosoma contiene una

Unica molécula larga de ADN, s6lo una parte de la cual corresponde a un gen individual (figura3).1®

Cromosoma

Fig.3. Esquema de un gen. 16

Genoma humano

Un genoma es una coleccién completa de acido desoxirribonucleico (ADN) de un organismo, es
decir, un compuesto quimico que contiene las instrucciones genéticas necesarias para desarrollar
y dirigir las actividades de todo organismo. El genoma humano contiene aproximadamente 3.000
millones de estos pares de bases, los cuales se encuentran en los 23 pares de cromosomas
dentro del nucleo de todas nuestras células. Cada cromosoma contiene cientos de miles de genes,

los cuales tienen las instrucciones para hacer proteinas. Cada uno de los 3.000 genes estimados

10



en el genoma humano produce un promedio de tres proteinasl? los cuales tienen las
instrucciones para hacer proteinas. Cada uno de los 3.000 genes estimados en el genoma
humano produce un promedio de tres proteinas'’

El ADN es una macromolécula constituida por el eslabonamiento de los nucleotidos. Cada
nucleodtido esta formado por tres elementos: un azdcar llamado desoxirribosa, un conjunto fosfato
acido y una base nitrogenada; dividida en purinicas: adenina (A) y guanina (G) y pirimidicas: timina
(T) y citosina (C). El genoma humano esta compuesto por estas bases que se unen entre si para
formar 23 secuencias lineales continuas llamadas cromosomas. &1°

El ADN presenta la informacion genética que duplica para enviarla a las proteinas a través de la
transmision presentando una copia de la informacion genética mediante el acido ribonucleico
mensajero (ARNm) mezclando las bases de ADN con RNAm (la T se mezcla con la A de mRNA,
la A con el U del RNAm, la G con la C del RNAm y la C con la G finalmente del mRNA). Una vez
obtenida la informacion el RNAm pasa por un proceso de maduracion llegado asi a la traduccién
es el cambio de la base nitrogenada a aminoacidos donde el mRNA se une al ribosoma dandole
acceso a un codon (secuencia de tres nuclettidos de ADN o ARN que corresponde a un
aminoacido especifico) siendo siempre el AUG se codicia en un RNAr acoplando al aminoécido,
cuando dos aminoacidos fueron sintetizados se unen a través de enzimas para dar paso al tercer
codoén formando una especie de trébol. 2021

En este paso de informacién puede producir algan error durante la transmision debido a la
cantidad de proteinas aminoacidos y enzimas que participan y a la complejidad del proceso de
sintesis de proteinas. Las causas de los errores pueden ser diversas (incluida la exposicion a
radiacion, farmacos o virus) o pueden no tener una razoén evidente. Los errores que se reproducen
en las copias sucesivas del gen se conocen con el nombre de mutaciones siendo uno de los

principios de la evolucion del genoma humano. Las mutaciones con pérdida de funcion permitirian

11



Estas mutaciones son heredadas cuando afectan a las células reproductivas (espermatozoide u
ovulo). Las mutaciones que no afectan a las células reproductivas solo afectan a la célula mutada
y a sus ceélulas hijas (por ejemplo, convirtiéndose en un céncer), pero no se transmiten
hereditariamente a la descendencia. %!

Proyecto del genoma humano (PGH)

En 1987 se aprueba por el departamento de energia de los de los Estados Unidos el proyecto del
genoma humano, con el fin de obtener datos sobre los efectos mutagénicos de los genes a causa
de la radiacién.??

Los investigadores del PGH han descifrado el genoma humano de tres maneras principales; han:
determinado el orden, o "secuencia", de todas las bases en el ADN de nuestro genoma;
elaborando mapas que muestran las ubicaciones de los genes para las principales secciones de
todos nuestros cromosomas; y producido lo que se conoce como mapas de ligamiento, a través
de los cuales puede darse seguimiento a caracteristicas heredadas (tales como aquellas para
enfermedades genéticas) a lo largo de varias generaciones.??

La secuencia humana completa ahora puede identificar sus ubicaciones. Este producto final del
PGH ha dado al mundo un recurso de informacion detallada sobre la estructura, organizacion y
funcién del conjunto completo de genes humanos. Esta informacion puede considerarse como el
conjunto basico de "instrucciones" hereditarias para el desarrollo y funcién de un ser humano. '’
El Consorcio Internacional de Secuenciacién del Genoma Humano (International Human Genome
Sequencing Consortium) publico la primera version preliminar del genoma humano en la revista
Nature en febrero de 2001, con el 90% de la secuencia de los tres mil millones de pares de bases
del genoma completo. Un dato sorprendente de esta primera version preliminar fue que el nimero
de genes humanos parecia ser significativamente menor que las estimaciones anteriores, que
variaron desde 50,000 genes hasta tantos como 140,000. La secuencia completa fue terminada y

publicada en abril de 2003.%?
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MAPA GENETICO
El mapeo genético o de ligamento de una especie es una de las representaciones del orden lineal
de un grupo de genes y marcadores no lo largo del genoma, siendo la distancia entre loci
adyacente proporcional a la frecuencia de recombinacion entre los mismos. Los marcadores
ordenados se distribuyen en grupos de ligamiento, cuyo numero debe corresponder al nUmero
haploide de cromosomas de la especie cuando el mapa tiene una cobertura genémica adecuada
(Figura 4). Proporciona por si mismos importante informacion acerca de los genomas: son
esenciales para entender el comportamiento de los cromosomas y sus interacciones durante la
meiosis, permite la localizacion de elementos gendmicos estructurales, marcadores moleculares
y loci que influyen en caracteres mendelianos, pero también la diseccion genética de rasgos
cuantitativos. Cuanto mas proximo estan dos loci, menor es la probabilidad de que ocurre un
entrecruzamiento entre ellos. A medida que aumenta la distancia entre dos loci, la oportunidad de
sufrir un entrecruzamiento aumentara. La distancia de mapa entre dos loci se conoce como unidad
de mapa o centigramo (cM), de tal forma que 1 unidad de mapa es igual a 1 (cM) y corresponde

a un 1% de recombinacion entre los genes.?3
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Fig. 4. Mapeo genético. 2
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MECANISMOS GENETICOS EN LA MORFOGENESIS E HISTOGENESIS DENTAL
Los mecanismos de estas etapas son muy complejos e involucran cambios quimicos, que tiene
lugar antes durante y después de la formacion dental, dichos cambios involucran a las moléculas
de sefalizacién donde interactian proteinas pequefias que se unen a receptores de membrana
de células blanco (receptores especificos donde las hormonas pueden unirse y ejercer su efecto).
Una vez la molécula de sefializacién se ha acoplado con el receptor, desencadena una cascada
de eventos moleculares de multiples pasos conduce a regular la expresion génica (proceso que
permite obtener proteinas a partir de genes) en el nucleo produciendo un cambio en la conducta
celular. 2°
Entre los componentes mas importantes que participan dentro de las moléculas de sefializacion
para la formacion del 6rgano dental son las proteinas morfogenéticas 6seas (BMPs), el factor de
crecimiento fibroblastico (FGF), las proteinas Hedgehog (Shh) y la proteina WNTSs. 26
La expresion de las proteinas BMPs se produce primero en la célula epitelial y con posterioridad
en las células ectomesenquimatosas. Interfieren en la expresion de los genes MSX-1(cromosoma
4p16.2) MSX-2 (cromosoma 5035.2) y regulan la expresion de otros factores de transcripcion
como el Pax9 (cromosoma 14g12-q13), Barx1l (cromosoma 9q22.32). Las dos proteinas mas
activas de este grupo son BMP-2, BMP-7, la proteina BMP-7 se ha localizado durante la
morfogénesis de las raices dentales, en el hueso alveolar, ligamento periodontal y cemento.?’
El factor FGFs estimula la proliferacion celular local a través de la regulacion de la morfologia
epitelial y el desarrollo de la mesénquima. Las proteinas Shh, regulan el crecimiento y determina
la forma del diente. 28
Las proteinas pueden actuar de muchas maneras, siendo algunas de las mas importantes para el
desarrollo los factores de transcripcion, las moléculas de sefalizacion, los receptores para éstas
y las moléculas de la matriz extracelular. Las alteraciones en cualquiera de estas proteinas

podrian producir, consecuentemente, alteraciones en la odontogénesis.®
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Una alteracion en una proteina necesaria en las etapas de iniciacion o morfogénesis temprana
puede producir una agenesia.?®

Genes Homeobox

Son genes que se estudiaron en 1980, los descubrieron a través de insectos y notaron que
establece la identidad de los segmentos del cuerpo desde la cabeza hasta la cola. Las mutaciones
de estos genes pueden colocar una pata en donde va una antena y producir otras alteraciones
grotescas. En nuestro cuerpo estos genes regulan el desarrollo de nuestra morfologia cuando
somos embriones.

Se expresa en sitios donde son requeridas interacciones epitelio mesénquima y parece tener una
funcién importante en el control del desarrollo craneofacial y dental, como lo demuestran los
multiples estudios en ratones y humanos.°

Los genes homeobox son una familia numerosa de genes, pero solo algunos participan en el
desarrollo dental como los que se menciona a continuacién gen PAX9 que se ubica en el
cromosoma 14, MSX1 (cromosoma 4p16.2), MSX2 (cromosoma 50g35.2) y otros relacionados con
alteraciones de tipo sindrémico como AXIN2 ( cromosoma 17g24.1) y el PITX2 (cromosoma 4q25)
DLX-1 (cromosoma 2¢31.1) y DLX-2 (cromosoma 2g31.2) . 1920

Genes EDA, EDAR y EDARADD

El gen EDA ( cromosoma Xq13.1) proporciona instrucciones para producir una proteina llamada
ectodisplasina A. Esta proteina es parte de una via de sefializacion que juega un papel importante
en el desarrollo antes del nacimiento. Especificamente, es critico para las interacciones entre dos
capas de ceélulas embrionarias llamadas ectodermo y mesodermo. En el embrion temprano, estas
capas celulares forman la base de muchos de los 6rganos y tejidos del cuerpo. Las interacciones
ectodermo-mesodermo son esenciales para la formacion de varias estructuras que surgen del

ectodermo, incluida la piel, el cabello, las uiias, los dientes y las glandulas sudoriparas.3!
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Una version de la proteina ectodysplasin A, conocida como ectodysplasin Al, interactda con una
proteina llamada receptor de ectodysplasin A (producido por el gen EDAR cromosoma 2913 Y se
asocia EDARADD cromosoma 1g42.3-g43). Cuando estas dos proteinas estan conectadas,
desencadenan una serie de sefiales quimicas que afectan las actividades celulares, como la
division, el crecimiento y la maduracién.3!

La proteina EDARADD actia como un adaptador, lo que significa que ayuda al receptor de
ectodisplasina A activar sefiales quimicas dentro de las células.3?

Estos tres genes actuan en la via de sefializacion de un factor nuclear, NF-kB, que interviene en
la morfogénesis ectodérmica: EDA ( cromosoma Xq13.1) activa EDAR (cromosoma 2g13) y utiliza
EDARADD (cromosoma 1g42.3-g43) como un adaptador para activar dicha via.33

Estos tres genes con dichas proteinas estan implicados en oligodoncia/hipodoncia sindrémica y
no sindrémica. EDA (cromosoma Xg13.1) junto con el receptor ligado al cromosoma X (XEDAR)
estan involucrados en apifiamiento dental.3?

Gen PAX9

PAX9 (cromosoma 14q12-ql13) pertenece a una familia de factores de transcripcion de la caja
emparejada (PAX). Estos genes juegan papeles criticos durante el desarrollo fetal y el crecimiento
del cancer. Los estudios en ratones que han revelado las funciones de Pax9 en el desarrollo y sus
érganos estan deteriorados incluidos la musculatura y los dientes ausentes. 3!

Se expresa ampliamente en el mesénquima derivado de la cresta neural, involucrado en el
desarrollo de las estructuras craneofaciales, incluidas las piezas dentarias desarrollo de los
gérmenes dentarios se detiene en el estadio de brote, en el cual Pax9 (cromosoma 14q12-g13)
es necesario para la expresion del gen Bmp4 (cromosoma 14q22.2) , MSX-1(cromosoma 4p16.2)
y a la proteina Lefl por el mesénquima; por lo que su funcién seria fundamental para establecer

la capacidad inductiva de dicho tejido. 2!
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Se asocia el PAX 9 a oligodoncia junto con el gen para la displasia ectodérmica anhidrética (EDA)
en la forma ligada a X en el cromosoma. Las mutaciones de este gen causan pérdida de funcion
y producirian el fenotipo por haploinsuficiencia. Se sabe que la deficiencia de este gen puede
ocasionar defectos en el desarrollo de la mesénquima del arco mandibular; este se ha encontrado
en la region molar desde el dia 10 hasta el 16 de la odontogénesis 2834

Gen AXINZ2

El gen AXIN2 (cromosoma 17¢23-g24), una region que muestra pérdida frecuente de
heterocigosidad en cancer de mama, neuroblastoma y otros tumores. Las mutaciones en este gen
se han asociado con cancer colorrecal con reparacion defectuosa de desajuste. AXIN2
(cromosoma 17923-g24) junto con EDA ( cromosoma Xql13.1), EDAR (cromosoma 2ql3) y
EDARADD (cromosoma 1qg42.3-g43), se han identificado en las genealogias humanas con
hipodoncia familiar y oligodoncia.® Al igual que los genes anteriores también participa en la
agenesia dental y cancer de colon. 83

El gen AXIN2 (cromosoma 17¢23-q24) es un regulador negativo de la via WNT debido a su papel
en la degradacion de la Beta-catenina regulando el desarrollo embrionario y la organogénesis.
Las mutaciones de AXIN2 (cromosoma 17923-q24) expresan de igual manera alteraciones de
labio y paladar fisurado. %

GENES SMX1 (cromosoma 4p16.2), SMX2 (cromosoma 5q35.2), PITX2 (cromosoma 4qg25)
Los genes SMX1 (cromosoma 4pl16.2) y SMX2 (cromosoma 5g35.2) participan en el desarrollo
dental, son genes de la familia Homofobos, son una secuencia de ADN que forman parte de genes
implicados en la regulacion del desarrollo (morfogénesis) de los animales. Su funcién es codificar
proteinas que actian como factor de transcripcion en los genes que indican las células de distintos
segmentos del embrién en desarrollo.36

El gen MSX1 es un gen que contiene un homeodominio y regulado por factores de transcripcion

proporciona instrucciones para hacer una proteina que regula la actividad de otros genes, actuan

17



durante el desarrollo temprano para controlar la formacion de muchas estructuras corporales.
Especificamente, este gen es critico para el desarrollo normal de los dientes y otras estructuras
en la boca. También puede ser importante para el desarrollo de las ufias de las manos y los pies.3!
El gen MSX2 (cromosoma 5q35.2) proporciona instrucciones para producir una proteina que es
necesaria para el desarrollo adecuado de células y tejidos en todo el cuerpo. La proteina MSX2
(cromosoma 5q35.2) es un factor de transcripcion, lo que significa que se une a regiones
especificas de ADN y ayuda a controlar la actividad de ciertos genes. Especificamente la proteina
controla la actividad de los genes que regulan el crecimiento y la divisién celular (proliferacion), la
maduracion y especializacion celular (diferenciaciéon) y la supervivencia celular. La regulaciéon de
estas funciones asegura que las células comienzan y dejan de crecer en momentos especificos y
que estén posicionados correctamente durante el desarrollo. La proteina MSX2(cromosoma
5035.2) parece ser particularmente critica para el desarrollo del craneo.3!

Los genes MSX-1(cromosoma 4p16.2) y AXIN2 (cromosoma 17g23-g24) junto con el gen PAX9
estan asociados con agenesia dental no sindromica predominada en hipodoncia y oligodoncia en
la zona de incisivos. También participan en paladar hendido y cancer colon rectal. 8 3537

El gen PITX2 BARX1, DLX1 y DLX2 son parte de una familia de genes homeobox, que actlan
durante el desarrollo embrionario temprano para controlar la formacién de muchas partes del
cuerpo, entre ellas los dientes y se ha demostrado que también esta implicado en la causa de
agenesia dental, los Ultimos tres se expresan en la region molar y dientes multirradiculares. 37
Gen AMEL (Cromosoma sexual X)

El gen AMEL (cromosoma Xp22.2), proporciona instrucciones para producir una proteina llamada
amelogenina, que es esencial para el desarrollo normal de los dientes. La amelogenina es la
proteina mas abundante que participa en la formacion del esmalte.3!

Una copia del gen amelogenina se encuentra en cada uno de los cromosomas sexuales (los

cromosomas X e Y). El gen AMELX (cromosoma Xp22.2) que se encuentra en el cromosoma X,
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produce casi toda la amelogenina del cuerpo. La copia del gen de amelogenina en el cromosoma
Y, AMELY, produce muy poca amelogenina y no es necesaria para la formacion del esmalte.
AMEL es encontrado en cromosoma Xp22.3-p22.1 y en el cromosoma Yp. Otras proteinas
involucradas son la enamelina, producida por el gen ENAM en el cromosoma 4qg21. 3¢
Otros genes fueron identificados para amelogénesis imperfecta e incluyen ameloblastina (AMBN
en 4921), tuftelina, (TUFT1 en el cromosoma 1g21) y dos genes de proteasas relacionados con
el esmalte: enamelisina (MMP20 en 11¢22-g23) y calicreina 4 (KLK4 en 19q13). 1©
Gen DSSPP
El gen DSPP (cromosoma 4g22.1) se encuentra localizado en 4g21.3 en un cllster de genes de
la matriz de dentina y hueso, proporciona instrucciones para fabricar tanto la Dentina Sialoproteina
(DSP) y la Dentina Fosfoproteina (DPP). DPP sirve como un nucleador de la mineralizacion e
induce la formacién de apatita. 2°

ODONTOGENESIS
Es el proceso de desarrollo dental que conduce a la formacion de los elementos dentarios en los
huesos maxilar y mandibula. Este proceso empieza en la sexta semana de vida intrauterina para
los dientes temporales y en el quinto mes para los dientes permanentes.3®
En la odontogénesis, el papel inductor es desencadenado por el ectomesénquima o mesénquima
cefélica, llamado asi porque las células provienen de la cresta neural. Todos los dientes tienen un
desarrollo comun como unidades independientes. Las capas germinativas que daran origen a las
piezas dentarias son: epitelio ectodérmico, que dara origen al esmalte y ectomesénquima , que
formara complejo pulpo-dentinario, cemento, ligamento periodontal y hueso alveolar. 3°4°
En el proceso de la odontogénesis se van a distinguir dos fases: la morfogénesis: que es el
desarrollo y formacién de las estructuras dentales, y la histogénesis o citodiferenciacion: que

conlleva a la formacion de los tejidos dentarios: esmalte, dentina y pulpa. 4
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Morfogénesis del érgano dentario

La primera manifestacion de la formacion dental consiste en la formacion del epitelio dental a partir
del ectodermo.4°

El epitelio ectodérmico esta constituido por dos capas de células:celulas altas (capa basal) y
células aplanadas (capa aplanada). Las células basales inducidas por el ectomesénquima
subyacente buscan proliferar a todo lo largo del borde libre de los futuros maxilares formando dos
estructuras nuevas: la lamina vestibular, que forma el surco vestibular a través de la proliferacion
de sus células dentro del ectomesénquima y la lamina dentaria, quien abre paso al desarrollo de
los gérmenes dentarios para la futura formacién de los dientes temporales tanto permanentes en
sus lugares determinados. 42

Estadio de brote o yema dentaria

Es el periodo de iniciacion y proliferacion donde aparecen las diez yemas o brotes del germen
dentario en cada maxilar como resultado de la division mitética de las células epiteliales a la sexta
semana de vida intrauterina comienzan los cambios estructurales de la lamina dentaria y
posteriormente el brote de las células epiteliales.*!

La estructura de los brotes es simple, se ubican células cilindricas en la periferia y ejercen una
induccion sobre el mesénquima, que se condensa por debajo del epitelio de revestimiento y
alrededor del brote dentario para formar la futura papila (figura 5). Cabe destacar que en las
células intermedias del brote se detect6 actividad biosintética acumulando glucégeno, hecho que

caracteriza a algunos epitelios en proliferacion?
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Fig. 5. Etapa de yema y brote dentario avanzado. ®

Estadio de casquete

A la novena semana el brote determina una concavidad en su cara profunda por lo que adopta
una forma de casquete rodeando al ectomesénquima que formara la papila dental de donde se
dara origen al complejo dentino-pulpar. ©

En esta etapa el 6érgano del esmalte prolifera y se forman 3 capas de epitelio, el epitelio externo,
el epitelio interno y reticulo estrellado.*

El epitelio externo esta constituido por una capa de células cuboideas y células madre, el epitelio
interno esta constituido por células cilindricas y estas se diferencian en ameloblastos, el reticulo
estrellado estd constituido por células de aspecto estrellado cuyas prolongaciones se
anastomosan formando un reticulo. A esta capa se le asigna la funcion metabdlica y

morfogenética.4
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El tejido mesenquimatoso que se encuentra inmediatamente por fuera del casquete, rodeado casi
en su totalidad, salvo un pediculo donde se condensa volviéndose fibroso y forma el saco dentario
primitivo o foliculo dental. Ademas, entre el epitelio dentario interno inicia la delimitacion de un

fragmento de ectomesénquima llamado papila dental (figura 6). 4°

Fig. 6. Estado de casquete. ©

Estadio de campana

Ocurre sobre las catorce a las dieciocho semanas de vida intrauterina presenta una etapa inicial
y una avanzada. Se acentla la invaginacion del epitelio dental interno adquiriendo el aspecto
tipico de campana.®

En esta etapa es posible observar un cambio histolégico en el 6rgano del esmalte, papila dental

y saco dental (figura 7).°
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Fig. 3. Estado de campana. ©

El 6rgano del esmalte en el epitelio externo las células cubicas se han vuelto aplanadas. El epitelio
presenta pliegues debido a invaginaciones del saco dentario para asegurar la nutricion del érgano
del esmalte. Las células del reticulo estrellado aumentan de espesor debido al incremento de
liquido intercelular, donde comenzaron a depositarse las primeras laminillas de dentina. Se origina
el estrato intermedio como consecuencia del cambio de células entre el epitelio interno y el reticulo
estrellado, en esta parte aparecen varias capas de células con actividad enzimatica y ricas en
trifosfato de adenosina (ATP) dependientes de calcio. Las células planas del estrato intermedio
mantienen relacion intercelular a través de desosomas, tanto con las células del reticulo, como
son los ameloblastos. Cada célula esta relacionada con seis ameloblastos, al finalizar la etapa de
campana e inicia la aposicion de los tejidos duros (dentina, esmalte) el estrato intermedio
interactta con los vasos sanguineos del saco dentario para mantener el aporte de calcio y la
vitalidad del ameloblasto para el esmalte en formacion.®

En la papila dentaria se realiza la diferenciacion de los odontoblastos a partir de células
ectomesenquimatosas, transformandose primero en preodontoblastos, luego en odontoblastos
jovenes y luego en odontoblastos maduros o secretores. Sintetizan las fibras de colageno tipo |,

fésforo, sialoproteina de la dentina y glucosaminoglucanos de la matriz organica de la dentina. La
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presencia de fosfatasa alcalina en los odontoblastos nos indicard su participacion directa o
indirecta en la elaboracién o mineralizacién de la matriz organica de dentina.*3

Cuando se forma la dentina la porcion central de la papila dental se transforma en pulpa dental
caracterizandose ahora por presentar fibroblastos jovenes con abundantes glucosaminoglucanos,
acido hialurénico y condroitin.*?

El saco dentario esta formado por dos capas una interna célula-vascular y otra externa superficial
con abundantes fibras de colagena. Las fibras colagenas y pre coldgenas se disponen en forma
circular envolviendo el germen dentario en desarrollo, de la capa celular constituida por células
indiferenciadas derivan de los componentes del periodonto de insercién (cemento, ligamento
periodontal y hueso). 4°

Por Ultimo, en esta etapa la lamina dentaria prolifera y forma el esbozo o brote del diente
permanente.*°

Estadio terminal o de foliculo dentario

Esta etapa comienza con la presencia de depdsitos de esmalte sobre dentina en desarrollo. La
elaboracion de la matriz organica, a cargo de los odontoblastos para la dentina y la de los
ameloblastos para el esmalte, es inmediatamente seguida por las fases iniciales de su
mineralizacién. Para formar la corona primero se deposita una laminilla de dentina y luego de
esmalte.*°

La membrana basal o conexion amelodentinaria presenta soluciones de continuidad por donde se
extiende algunas prolongaciones de los odontoblastos de los odontoblastos, que en el esmalte
forman los husos adamantinos o tabulos dentinarios remanentes. A nivel ultraestructural existe
una yuxtaposicion de cristales, este entrecruzamiento de cristales de esmalte y dentina por
disposicion de fibras de colageno tipo | en la dentina, perpendiculares al borde amelodentinario
en conexion con la fibronectina presente en el esmalte inmaduro podria explicar la interface

amelodentinaria.°
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Cuando la corona se ha formado el 6érgano del esmalte se atrofia y constituye el epitelio dentario
reducido, que sigue unido a la superficie del esmalte. Cuando erupciona el diente el epitelio de las
paredes se unen a la mucosa bucal formando el epitelio de unién.*°

Histogénesis

Formacion de la corona

Comienza en la fase de campana con la alineacién de preameloblastos en contigtiidad con las
células del epitelio interno adoptando una configuracion cilindrica y un aspecto de tipo epitelial.
Las células del epitelio interno se convertiran en ameloblastos vy junto con el estrato intermedio,
produciran elesmalte. 43

Durante el desarrollo del germen dentario, los ameloblastos atraviesan una serie sucesiva de
etapas que abarcan todos los cambios que sufren estos elementos celulares. Las etapas que
constituyen el ciclo vital del ameloblasto consisten en la morfo genética (preameloblastos), la
organizacion o diferenciacion (ameloblasto joven), en la formativa o de secrecion (ameloblasto
activo, secretor o maduro), su maduracion, proteccion y etapa desmolitica. 43

Dentinogénesis

Las células ectomesenquimatosas se agrupan bajo el epitelio interno del esmalte para forma una
capa de células de tipo epitelial lamadas preodontoblastos. Los cuales maduran en odontoblastos
gue comienzan a secretar predentina y, una vez calcificada se llamara dentina; este es el primer
esbozo de la corona dentaria. La capa de odontoblastos retrocede a medida que se deposita la
dentina, pero deja prolongaciones odontoblasticas (fibras de Tomes) dentro de los tubulos
dentinarios, una vez formada la primera capa de dentina los ameloblastos comenzaran a formar
esmalte. 394445

Los tubulos dentinarios y las prolongaciones continlan alargando mientras la dentina se va

formando, produciendo las lineas incrementales de Von Ebner y Owen (lineas mas gruesas).*
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La fosfoproteina de la dentina (DDP) y sialoproteina (DSP) se encuentran en la matriz organica
de la predentina. La fosfoproteina contiene acido aspartico y fosfoserina y fija una gran cantidad
de calcio, participa en la mineralizacién. La sialoproteina es un proteoglicano que contiene 4cido
aspartico, acido glutdmico, serina, glicerina y también interviene en el proceso de mineralizacion.*®
La dentina es el primer componente mineralizado que aparece en el diente. La dentina mas
externa se conoce como dentina del manto, est4 formada por células subodontoblasticas que
producen haces pequefios de fibras de colageno (fibras de Von Korff). Los odontoblastos se
diferencian a partir de células en la periferia de la papila dentaria y secretan la matriz organica de
la dentina por su polo apical. Mientras se engruesa la predentina los odontoblastos son
desplazados hacia el centro del diente por la mineralizacion convirtiendo la predentina en dentina.
La dentina que delimita el tubulo dentinario sufre una mineralizacibn mayor, conocida como
dentina peritubular, el resto de la dentina recibe el nombre de dentina intertubular.4’

Amelogénesis

El esmalte dentario se forma por un proceso mediado por matriz organica. Las etapas principales
de la amelogénesis son la produccién de la matriz y maduracién de la matriz.4’

La produccion de la matriz o etapa secretora es la formacion de los tejidos mineralizados del diente
empezando por la dentina. Se deposita matriz del esmalte adamantina mineralizada en forma
parcial producida por ameloblastos secretores hasta alcanzar el espesor definitivo. 4°

Mientras tanto la maduracién de la matriz comprende la aportacion de calcio y fésforo al esmalte,
en esta etapa participan los ameloblastos maduros producto de la diferenciacion de los
ameloblastos secretores que estan en contacto directo con el esmalte en desarrollo en el polo
apical de cada ameloblasto. El ameloblasto secretor se va alejando va produciendo el esmalte
camino prismatico que siguen los ameloblastos maduros.®

Las proteinas principales en la matriz extracelular del esmalte en desarrollo son: la amelogenina,

proteina para establecer y mantener el espacio entre los prismas; ameloblastina, proteina que
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guia el proceso de mineralizacion al controlar los cristales de hidroxiapatita; enamelina, proteina
distribuida por toda la capa del esmalte; tuftelina, proteina que contribuye a la nucleacion de los
cristales de hidroxiapatita .43
Las amelogeninas y las ameloblastinas se eliminan durante la maduracion del esmalte. El esmalte
maduro solo contiene enamelinas y tuftelina. Los ameloblastos se degeneran una vez que el
esmalte esté completo. 434°

Formacioén de la raiz

En el extremo del epitelio reducido del 6rgano del esmalte hay un giro en la unién del epitelio
externo e interno, en ese lugar se encuentra la Vaina epitelial radicular de Hertwig, estructura que
rodea todo el borde coronario. 4!

Es la encargada de modelar la forma de la raiz y su nimero de acuerdo a la pieza dentaria. Esta
vaina se curva hacia adentro, estructura que se conoce como diafragma epitelial. Dependiendo
de la forma de este diafragma, dada por la proliferacién de las células, sera la forma que tenga la
raiz. Si el diafragma, visto desde abajo, tiene forma circular con dos salientes que se acercan, la
raiz tendra dos canales; si estas salientes se encuentran y funden, dara origen la vaina a dos
raices, etc.%®

A partir del ectomesénquima circundante del saco dentario se diferencian en odontoblastos,
cementoblastos, fibroblastos y osteoblastos. La vaina epitelial de Hertwig se desorganiza y forma
los restos epiteliales de Malassez. En la mesénquima contigua del saco dentario se diferencia en
periodonto de fijacién: ligamento periodontal, cemento y hueso alveolar.*

En ocasiones la vaina epitelial radicular de Hertwig quedan restos en zonas interradiculares y
recuperen su caracteristica de generar esmalte, formando pequefias masas de esmalte entre las
raices, conocidas como perlas de esmalte, puede o no contribuir a la formacion de bolsa

periodontal o quiste paradental e histolégicamente son normales. 4748
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También se puede desprender un trozo de epitelio y quedar en la pulpa, donde se pueden
diferenciar odontoblastos, formando denticulos verdaderos y se pueden relacionar con metaplasia
6sea 0 cementosa. 4°

Cementogenesis

La cementogenesis comienza a partir de los 10 a 12 dias después de la reseccion del extremo de
la raiz, los cementoblastos se desarrollan en la periferia de la raiz y se desplazan centralmente
hacia el conducto radicular estas células derivan a partir de la célula ectomesenquimales del saco
dentario, la migracion y fijacion de los precementoblastos a la dentina de la superficie de la raiz
es monitoreada por mediadores que se encuentran dentro de la dentina. El cemento cubre el
extremo de la raiz resecada en aproximadamente 28 dias. Las fibras del ligamento periodontal
(LP) recién formadas muestran una realineacion funcional que implica la reorientacion de las fibras
perpendiculares al plano del extremo de la raiz resecada, que se extiende desde el cemento recién
formado hasta las trabéculas 6seas tejidas. °

Al mismo tiempo que se forma el precemento se producen fibras de coldgeno tipo 1 que quedan
incluidas en el precemento, que, al mineralizarse, constituyen los llamados haces de fibras
cementosas. 0

La formacion de los dos tercios superiores de la raiz de realizan de forma lenta, lo que permite
que los cementoblastos se retiren, formandose un cemento acelular, la formacion del dltimo tercio
es mas rapida y es condenada por la erupcién del cliente los cementoblastos quedan englobados
en la matriz que forma cementocitos y constituye un cemento celular. 3°

La vaina epitelial de Hertwig constituye los restos epiteliales de Malassez. Estos restos iran
desapareciendo progresivamente con la edad del individuo, aunque ante un proceso inflamatorio

local puede proliferar y originar quistes radiculares.3®
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ANOMALIAS DENTARIAS
Las anomalias dentarias son variaciones de lo normal en las estructuras dentarias. Gran parte de
las anomalias (numero, estructura y forma) tiene origen hereditario o pueden aparecer como signo
de alteraciéon genético. 5!
Otros factores etiol6gicos de las alteraciones dentarias se encuentran clasificadas en ambientales
como la sobredosis de radiacion; condiciones locales como las infecciones durante el desarrollo
dental, la disfuncion glandular, el raquitismo, la sifilis, el sarampion durante el embarazo, disturbios
intrauterinos severos y traumas en el momento del desarrollo. 5253
Estas anomalias pueden provocar retraso en el cambio de la denticién decidua a la permanente
o complicaciones que involucran la pérdida de la normalidad biolégica, anatémica, funcional y
estética de las estructuras dentarias y sus tejidos de sostén, con consecuencias en retencion
prolongada del diente permanente, formacién de quistes, reabsorciones radiculares, malposicion
dentaria, erupcion ectopica, mala relacién intermaxilar, hipoplasia del esmalte, caries dental y
enfermedad periodontal y en algunas ocasiones falta de desarrollodel maxilar y mandibula.>!
Clasificacion de anomalias dentaria
Las anomalias dentarias pueden iniciarse en cualquiera de las etapas en desarrollo del diente,
depende del momento en que se presente el tipo de alteracion se podra ver afectado el tamafio,
forma, numero y tejido del diente. Durante la etapa de crecimiento algunas se dan por exceso
otras por defecto de mecanismo involucrado.>*
Existen diferentes clasificaciones elaboradas desde el punto de vista clinico en funcién a las
alteraciones finales que presenta el diente, o bien desde el punto de vista embriolégico en funciéon
de su origen. %
La clasificacién de Stewart y Prescott (1976), es elabora desde el punto de vista clinico y ordena
las alteraciones dentarias en anomalias de numero, tamafio, forma, estructura y/o color (Tabla

1).55
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- Clasificacién de las anomalias dentarias_

Anomalias de numero: Anomalias de tamaiio:
Por defecto: Microdoncia

agenesia dental, oligodoncia, Macrodoncia
hipodoncia, anodoncia Fusion

Por exceso: Geminacién

dientes supernumerarios

Anomalias de forma: Anomalias de color:
Conoidismo Intrinsecas

“Dens in dente Extrinsecas
Taurodontismo

Concrescencia

Dilaceracién

Anomalias de estructura

Hipoplasia del esmalte
Odontodisplasia regional
Amelogénesis imperfecta

Dentinogénesis Imperfecta

Tabla 1. Clasificaciéon de anomalias dentarias por nimero, tamafio formay color. FD.



ANOMALIAS DE NUMERO

Agenesia dental

Hace referencia a la ausencia de un diente por fallas en su desarrollo (figura 7). La ausencia de
dientes son trastornos de carécter hereditario asociado al gen PAX9 (cromosoma 4), puede ser
sindrémica o no sindrémica y se clasifica en anodoncia, oligodoncia e hipodoncia, dependiendo
de la cantidad de dientes ausentes. °¢

El origen de la agenesia dental puede darse de forma esporadica, o con frecuencia la relacionan
con factores hereditarios: autosémica dominante, producida por un solo gen MSX-1(cromosoma
4p16.2), MSX2 (cromosoma 5q35.2) y PAX9 (cromosoma 14ql12-q13), y en menor grado
autosémico recesivo o ligado al cromosoma X, penetrancia incompleta entre el 86, y el 97% con
expresividad variable. En ellos se determina la identidad de cada diente. MSX1 (cromosoma
4pl16.2) y MSX2 (cromosoma 5035.2) se expresan en la region de los incisivos, y BARX1
(cromosoma 99g22.32), DLX1 (cromosoma 2g31.1 ) , DLX2 (cromosoma 2 g31.1) se coexpresan
en la region molar.10:53

La ausencia dental ademas de ser resultado de las alteraciones de la lamina dental puede
desarrollarse por espacio fisico muy estrecho, lo cual conlleva a el dificil acceso de los nutrientes
requeridos para el desarrollo de los tejidos, alteraciones de la funcionalidad epitelial y si la
mesénquima subyacente no induce al epitelio oral. °7

Existen asociaciones entre la presencia de agenesia dental y otras caracteristicas dentales
anomalias, incluyendo: alteraciones en la formacién y erupciéon de los dientes permanentes,
microdoncias, incisivos laterales en clavija, malposiciones de caninos, erupcion ectépica de
primeros molares permanentes, infraerupcion de molares deciduos, enanismo radicular,
invaginacion en incisivos, taurodontismo y rotacion de incisivos laterales y premolares

superiores.>®
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El diente més afectado con agenesia es el segundo premolar inferior izquierdo, seguido del
segundo premolar inferior derecho. Siendo asi los segundos premolares inferiores los dientes mas
afectados con agenesia. En tercer y cuarto lugar estan el segundo premolar superior derecho y el

segundo premolar superior izquierdo respectivamente. 5!

Fig. 7. Ausencia de OD. 15,25 y 4558

Anodoncia

Se habla de anodoncia cuando todos los dientes se hallan ausentes (puede presentarse en
denticion temporal como permanente) y esta asociado a sindrome es signo caracteristico de la
displasia ectodérmica hereditaria (figura 8).47:51

Cuando existe anodoncia el proceso alveolar no se desarrolla adecuadamente por la ausencia de

dientes con dificultad de otro tipo de rehabilitacién como implante o prétesis.>®

Fig. 8 Paciente con displasia ectodérmica hereditaria que presenta anodoncia. ©°
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Oligodoncia
Es la ausencia de mas de seis dientes excluyendo el tercer molar, parece estar producido por

fallas en el mesénquima primitiva que induce la proliferacion de células epiteliales (figura 9). 6%

Fig. 9. Ausencia de todos los incisivos centrales y laterales de ambas arcadas. 26

Hipodoncia

El término de hipodoncia se utiliza cuando faltan menos de 6 dientes, suele ser bilateral, aunque
en ocasiones puede ser unilateral afectando a una sola arcada. La hipodoncia en los dientes
temporales no es muy comun y cuando se presenta es mas frecuente a nivel de dientes
anteriores.>°

El diagndstico de certeza de la agencia se efectla radiograficamente y es imprescindible hacer
un diagnéstico diferencial con una falsa agenesia, debido a un retraso o a un trastorno de la

erupcion (figura 10).%2

Fig. 10. Ausencia Gnicamente de los Incisivos Laterales Superiores. 62
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Dientes supernumerarios

Es una anomalia caracterizada por exceso en el numero de dientes tanto permanentes como
primarios. Puede ocurrir en cualquier sitio y boca, con mayor frecuencia en la region anterior del
maxilar y mandibula puede darse unilateral o bilateral (figura 11). Son resultado de la proliferacién
continua en exceso, en diferentes localizaciones de la lamina dental, lugar donde se originan los
gérmenes dentarios primarios y permanentes. °2

Tomes sugirié una nomenclatura que los define como suplementarios si presentan una morfologia
normal y como supernumerarios si presentan anomalias morfolégicas y volumétricas.%3

Otra de las clasificaciones es de acuerdo a su posicion intraoral: mesiodens; paramolar; distomolar
y parapremolar.4

Los mesiodens que en su mayoria se encuentran en el maxilar superior principalmente en la linea
media anterior, entre incisivos centrales. Estas piezas dentales son casi siempre Unicas y
ocasionalmente son dobles o aun triples, alineadas en el reborde alveolar o desviado hacia bucal
0 palatino presentando a menudo la corona coénica y la raiz corta, pero en otras oportunidades la
corona. Los mesiodens, pueden presentarse acompafados de diastemas entre incisivos
centrales, por falta de erupciéon de uno o mas incisivos o quistes.*”:64

Los dientes supernumerarios son érganos dentarios pequefios aunque en ocasiones llegan a ser
gigantescos,cuando adquiere variacion en su forma (cénicos, tuberculados, infundibular) reciben
el nombre e rudimentarios, dismérficos o heteromoérficos, cuando aparece en medio de los
incisivos especificamente superiores recibe el nombre de mesiodens. Aparecen con mayor
frecuencia en el sexo masculino que en el femenino en una proporcién.®®

Las complicaciones asociadas a los  dientes supernumerarios corresponden
a sobre retencion de la denticion temporal y en consecuencia la retencion del diente permanente,

el desplazamiento de dientes adyacentes, malposicion dentaria, apifiamiento dentario, erupciones
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ectopicas, Ulceras bucales, formacion de diastemas, patologia pulpar, rizolisis y lesiones

periodontales. %°

Fig. 11. Dientes Supernumerarios lingualizados inferiores bilateral. ©3

ANOMALIAS DE TAMANO

Microdoncia

Es una anomalia caracterizada porque los dientes presentan un menor tamafio en comparacion
a los demas ademas de observarse raices cortas, aplasia dental y alteracién en la formacién de
la raiz. Cuando se presenta un paciente con la mayoria de sus dientes en diametros pequefio se
le llama “microdontismo” generalmente estéa relacionado con enanismo hipofisiario. ©

Es de caracter hereditario asociado con modelo autosémico dominante o como herencia cruzada
es generado por el debilitamiento del érgano del esmalte en el periodo de diferenciacion. La
microdoncia se observa a menudo en los incisivos laterales superiores, unilateral o bilateralmente,
en los cuales todas las superficies de la corona convergen hacia incisal asemejandose a un cono
por lo que reciben el nombre de “laterales en clavija” o “espigas laterales”. En el segundo orden
de prevalencia, se ven afectados los terceros molares superiores solo pasa al 1% de la

poblacién.66.67
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La microdoncia puede ser generalizada verdadera cuando la morfologia normal y tamafo es
disminuido y se asocia al Sindrome de Down o el enanismo Hipofisiario. La microdoncia
generalizada relativa se le llama cuando lo que estd aumentado es el tamafio del maxilar y

mandibula puesto que los dientes suelen tornarse pequefios (figura 12).68

Fig. 12. Los Incisivos laterales superiores se presentan mas chicos que los demas ©°

Macrodoncia

Son aquellos dientes que presentan un tamafio mayor de lo establecido como normal, afecta a
uno o varios dientes, rara vez puede afectar a toda la denticién se ve con frecuencia en los
incisivos y terceros molares puede ser consecuencia de alteraciones endocrinas o hereditario
(figura 13).56.67

La macrodoncia desarrolla el trastorno hemihipertrofia donde los dientes de una hemiarcada son
mas grandes que otros. Los dientes con macrodoncia individuales o en pares son afectados por
una fusion o geminacion y pueden ser referidos como macrodoncia desde un punto de vista
clinico. 6670

Al igual que la microdoncia la macrodoncia se clasifica en macrodoncia generalizada verdadera y
esta relacionada con el gigantismo hipofisario, hipertrofia hemifacial y el hipopituitarismo

congénito, macrodoncia generalizada relativa los huesos maxilar y mandibular son relativamente

36



mas chicos que los dientes, la macrodoncia parcial coronal o radicular no tiene importancia clinica
principalmente

afecta a la raiz (rizomegalia). ¢’

La macrodoncia localizada es la mas frecuente suele ser bilateral, afectando a los incisivos
laterales superiores y a terceros molares. La macrodoncia parcial coronal o radicular puede estar
asociada a osteoporosis o displasia dentina o localizada causada por radioterapia o traumatismos

cuando afecta a la raiz recibe el nombre de microrrizosis o rizomicria. 8

Fig. 13. Diente Incisivo central derecho se encuentra mas grande en dimension. ¢’

Fusion

La funcion es la unién de dos gérmenes dentarios en desarrollo principalmente de dentina y rara
vez esmalte y como resultado forman una sola estructura dental grande. Es provocada por fuerza
o presion fisica entre dientes en desarrollo y puede ser de origen hereditario, ocurre en el 1% de
la poblacién presentandose mas en dientes temporales que en permanentes afectando

principalmente a los dientes incisivos.®’
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Los dientes fusionados presentan un surco lineal a lo largo de la superficie labial o lingual y una
muesca en el borde incisivo. Radiograficamente se llegan apreciar dos camaras pulpares y
espacio de conducto radiculares separados (figura 14). 66:70

La fusion puede ser completa cuando involucra corona y raiz o incompleta cuando Unicamente

involucra las raices, esto dependera de la etapa en la que se encuentran los gérmenes dentarios.3°

Fig. 14. Incisivos centrales inferiores fusionados de la corona.”

Geminacion

Se llama germinacién cuando existe duplicacién total o parcial de un solo germen dentario en
fases iniciales de su desarrollo. El resultado es una corona bifida con raices y conductos
radiculares confluyentes, ocasionalmente la divisiébn es simétrica y completa y da origen a dos
dientes idénticos de apariencia normal, si la invaginacion es asimétrica se le denomina diente
accesorio.®

Su etiologia es diversa puede ser el resultado de un trauma, herencia o interaccion compleja de
diversos factores ambientales y genéticos. Se presenta en el 1% mas frecuente en denticion

temporal que permanente, dan origen apifiamiento y problemas estéticos.#
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Un diente germinado tiene a menudo una camara pulpar agrandada una raiz muy larga y una

corona bifida (figura 15). ¢

Fig. 15. Geminacioén de canino inferior derecho en ambas denticiones %

ANOMALIAS DE FORMA

Conoidismo

Es un diente con la corona en forma de cono (figura 16). Es mas frecuente en dientes anteriores,
especialmente en incisivo lateral superior y en supernumerario, son dientes rudimentarios en los
que la corona y la raiz tienen forma de conos, unidos por una base. Pueden unirse anomalias

como agenesia, microdoncia o formar parte de sindromes como las displasias ectodérmicas. ¢’

Fig. 16. Anatomia de incisivo lateral superior derecho en forma de cono. 72

Dens in dente o diente invaginado
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Esta anomalia se caracteriza por la invaginacion profunda de la corona o raiz recubierta con
esmalte. Es una anomalia comun del desarrollo que ocurre cerca del 1% de la poblacion. Desde
el punto de vista radiografico asemeja un diente dentro de otro diente, puede ser bilateral y suele
presentarse con mas frecuencia en los incisivos centrales y laterales. El diente puede presentar
varias invaginaciones en un solo diente (figura 17).7°

El trastorno se desarrolla cuando en el embridn el esmalte se invagina (crece hacia dentro) a la
camara pulpar coronaria. "°

Desde el punto de vista radiografico se observan capas de esmalte en forma de gotas de lagrimas

o de bulbo. 66

Fig. 17. Invaginacioén radiogréafica de Incisivo lateral inferior izquierdo. 66
Es una anomalia de desarrollo que se caracteriza por la presencia de un tubérculo anormal en la
superficie oclusal entre las cuspides bucal y lingual principalmente de premolares, es rara en
molares. Puede ser unilateral o bilateral (figura 18). ¢
Puede resultar de la proliferacion y evaginacién de una porcion del epitelio interno hacia el reticulo
estrellado del 6rgano de esmalte. Su etiologia es desconocida, pero se ha sugerido un

componente hereditario. %
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Ocurre con mas frecuencia en los premolares de la mandibula (“premolar de Leong”), pudiendo
encontrarse también en el maxilar superior; la primera complicacion dentaria del dens evaginatus
es la fractura o desgaste del tubérculo lo cual conlleva a la exposicion pulpar, necrosis pulpar e

infeccion periapical. &7

Fig. 18 Tubérculo en segundos premolares inferiores. 73

Cuspides accesorias

Son hiperplasias del tejido dental resultado dobleces del epitelio. Tiene caracter hereditario.
Exhiben una forma cénica que se proyecta en el cingulo o margen palatinos (figura 19). 73

Las cuspides accesorias en los primeros molares se les llamaba “tubérculo de Carabelli” se da en
el 90% de las personas y se puede presentar bilateralmente localizados en la parte palatina.®
Una de sus variaciones es la “ruga adamantina”, una anomalia poco frecuente caracterizada por
la presencia de una cresta o talon vertical localizada en la superficie vestibular de los incisivos
superiores permanentes. "4

Las cuspides accesorias se suelen considerar anomalias en funcion del grupo racial al que nos
estemos refiriendo. Puede producir problemas oclusales e incluso dar lugar a patologia pulpar
precoz al desgastarse deprisa por efecto de la masticacion, exponiéndose el cuerno pulpar que

presenta en su interior. Para evitarlo debe realizarse un tallado selectivo del diente antagonista.”

41



3 B

Fig. 19. Cuspide accesoria de un Incisivo central por palatino. 7°

Dientes de Hutchinson

La sifilis congénita produce dientes de Hutchinson y molares en forma de mora. Los dientes de
Hutchinson son dientes anteriores con forma de pala con ranuras o de molares en configuracion
de uva. Estos dientes son débiles la capa de esmalte se va adelgazando por la sifilis. Se da con
mayor frecuencia en incisivos y caninos superiores e inferiores. Presentan un color grisaceo,
erosionado, concavo en su borde incisal con forma de media luna y presencia de diastemas. 7677
Los molares en forma de mora poseen esmalte normal en su porcion lateral pero la superficie
oclusal es rugosa, hipoplasica y en ocasiones pigmentada. La mineralizacion de las coronas de
los molares se inicia antes del nacimiento y la cantidad de esmalte hasta este momento es poca
y en capas que mas tarde daran origen a las cuspides. El foliculo dental se inflama y comprime la
superficie molar doblando la dentina parcialmente mineralizada dando como resultado una corona

mas estrecha.%8.78
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Fig. 17. Imagen derecha se presenta dientes de Hutchinson en centrales superiores y en la

izquierda molar en forma de mora. "8

ANOMALIAS DE ESTRUCTURA

Amelogénesis imperfecta

La amelogénesis imperfecta es un grupo heterogéneo de la formacién del esmalte, que afectan a
las denticiones primaria y permanente. Tres tipos de fundamentales de amelogénesis imperfecta
se correlacionan con defectos descritos por Witkop y Sauk en 1979.7°

1-. Hipoplasia general o focal

2-. Hipocalcificacion

3-. Hipomaduracion

Es de caracter hereditario con mutaciones en el gen AMEL que codifica la ameloblastina y la
enamelina, puede ser autosbmico dominante, autosémico recesivo y ligado al sexo, cuando es
autosémico y locus defectuoso se localiza en el cromosoma 4.7°

Hipoplasia del esmalte

Es la formacion incompleta o defectuosa de la matriz de esmalte organico de los dientes primarios

0 permanentes, es decir no alcanza su espesor completo, como resultado de factores que afectan
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la funcion del ameloblasto. Puede ser hereditario o causado por diferentes factores que incluyen
deficiencias nutricionales como sifilis, sarampion, varicela, fiebre y exantema, hipocalcemia,
ingestion de sustancias quimicas etc. 49

Sila duracion de la agresion es corta la linea de hipoplasia es estrecha, mientras que una agresion
prolongada produce una zona mas ancha y puede afectar a mas dientes. Esta relacionada con
los dientes de Hutchinson, mora y diente de Turner, y puede ser focal cuando se presenta en un

solo diente o generalizada en varios o una sola arcada (figura 18). &

Fig. 18 Dientes con hipoplasia. Zonas amarillentas por falta de formacion

de esmalte. &

Hipocalcificacion del esmalte

La hipocalcificacion del esmalte se concentra en la matriz que esta bien desarrollada en cantidad,
pero disminuida en calcificacion. En el momento que erupciona el diente, el esmalte posee una
forma y grosor normales, pero su apariencia es débil u opaca y se elimina facilmente con un

instrumento (Figura 19).4%:81
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Fig. 19. Incisivo central superior derecho con hipocalcificacion del

esmalte.8!

Hipomaduracion del esmalte

La hipomaduracioén tiene cantidades cualitativas del esmalte, pero la matriz es inmadura, por lo

gue el esmalte es blando y descolorido, por lo tanto, un explorador dental bajo presion podra

perforar la superficie del esmalte (figura 20).82

Fig. 20. Falta de desarrollo de esmalte generalizada. &

Dentinogénesis imperfecta (di)

Esta displasia esta relacionada con la formacion inusual del colageno, es hereditario autosomico

dominante, se presenta tanto en denticion permanente como mixta. Para clasificar esta anomalia

sales se baso6 en estudios radiograficos, histolégicos y clinicos.
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Dentinogénesis imperfecta
Tipo |
Tipo Il

Tipo 1l

Displasia de dentina
Tipo |

Tipo Il

Ocurre 1 en cada 8000 recién nacidos, La Dl tipo | es la caracterizacion dental de la osteogénesis
imperfecta, es causado por el gen que codifica colageno tipo I, que da como resultado variacion
de los niveles de colageno defectuoso en el hueso y la dentina. (COL1A1, en el cromosoma 17; o
COL1A2, en el cromosoma 7). 6

Dentinogénesis imperfecta Tipo Il

Defecto que se limita a la estructura de la dentina sin comprometer otras estructuras
mineralizadas, parece asociarse con anomalias en el colageno tipo IV. Tiene caracteristicas

dentinales similares a las de tipo I, pero no tiene componente dseo (figura 21). &

Fig. 21 Coloracién azul opaca en ambas arcadas por falta de colageno. 83
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Dentinogénesis imperfecta Tipo IlI

Es el resultado de un defecto hereditario en la produccion en la produccion de la proteina DSSP
Conocida también como aislado Brandywine, los dientes presentan cdmaras pulpares mas
grandes, ocupadas por una sustancia fibrosa irregular, lo que predispone a exposiciones pulpares
de dientes temporales. &

En cuanto a la dentinogénesis imperfecta se ha reportado una incidencia de 1 en 6000 a 8000

personas, sin predisposicién en cuanto a larazay el sexo. %

Fig. 22. Dentinogénesis imperfecta de tipo Il. 4°

Displasia de dentina

Es menos comun que la dentinogénesis imperfecta, es un trastorno autosémico dominante,
caracterizado por un desorden dentinario, estrechamiento de la camara pulpar célculos pulpares,
raices acortadas, y exposiciones pulpares multiples.4°-66

En la tipo | (radicular) hay una alteracion en la vaina epitelial de Hertwig e invaginacion de
segmentos epiteliales dentro de la pulpa formando dientes sin raiz y con mineralizaciones
globulares en la camara pulpar y en la tipo Il (coronaria) son mas frecuentes que la de tipo I,
presenta coronas bulbosas raices delgadas y de espesor decreciente, los dientes permanentes
pueden ser de color y forma normales aunque las camaras pulpares tiene deformidades de tubos
y célculos pulpares en los espacios de los conductos y espirales de dentina tubular anormal (figura

23). 66
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Fig. 23. Displasia de dentina tipo | radicular. 6

Odontodisplasia regional

Algunos autores la llaman odontogénesis imperfecta o diente fantasma ya que se caracteriza por
la formacion deficiente de los tejidos dentarios, la formacion de la dentina y el esmalte son muy
defectuosos y presenta calcificacion dentro de la pulpa y foliculo dental, no hay una demarcacion
entre el esmalte y la dentina.®7.68

Estos dientes tienen una alta predisposicion a padecer caries, asi como infecciones y fracturas.%®
Su etiologia no es clara, pero parece estar relacionada con cambios de vascularizacién regional,

por lo tanto, no es heredara y esta asociada al sindrome de Goltz-Gorlin. ©
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EPIDEMIOLOGIA
En Peru la Doctora Miriam Yajaira Baca Ynga (2018) realizaron dos estudios donde arrojan una
mayor predisposicion en hipodoncia y supernumerarios con un 51 % radiografias panoramicas de
400 revisadas, 40 con hipodoncia y 11 con supernumerarios predominando mas en sexo
femenino.3®
La doctora Ana Paola Trevejo Bocanegra realiz6 un estudio en Perd con 1710 radiografias
panoramicas observadas, solo 418 presentaban unidades dentarias con anomalias, lo que
significo 24.44% del total. La alteracion mas frecuente en pacientes fue la retencion con 245
dientes; 12 supernumerarios, 6 con microdoncia y 1 dilaceracion radicular, seguido de la
impactacion con 301 dientes de los cuales dos presentaron microdoncia, 3 macrodonciay 1 con
dilaceracion, el resto era parte de la erupcion ectopica.®®
En Colombia se report6 por el doctor Daniel Lagos (2015) 18 casos de anomalias dentarias con
una poblacién de 269 pacientes. Se presentaron, con mayor porcentaje, agenesias dentales
correspondiente a 14 casos y displasias dentarias con 4 casos.'# Otro caso de Colombia en una
escuela antioquefa el Dr. Echeverria Escobar estudio una caso de un paciente de posgrado de
ortodoncia que presentaba diente supernumerario, se estudio a él y a sus 31 integrantes de la
familia quien 6 de ellos contaban con dientes supernumerarios, fue posible evidenciar agenesia
de dientes tanto deciduos como permanentes, disminuciones en el tamafio dental (dientes en
clavija), ausencia de terceros molares, malposiciones dentarias, espaciamientos, retraso en la
erupcion dental y rotaciones de los premolares superiores. Estos hallazgos son consistentes con
la mayoria de estudios de hipodoncia familiar no sindromica, El abuelo fundador (1:1), se
consideré como portador de la variante de susceptibilidad en la familia.>®
El Dr. Antonio Bedoya Rodriguez (2014) estudio en Colombia 277 radiografias encontrando con
mayor prevalencia fue la agenesia (14,4%), la retencién (10,8%), la microdoncia (5,1%) y los

dientes supernumerarios n (3,6%). Las alteraciones de menor presencia en los pacientes
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estudiados fueron: la fusion (0,4%), perlas del esmalte (0,4%), macrodoncia (1.1%), transposicion
(1,4%) y dilaceracion (2,5%).86

En Venezuela la Dra. Paulina Iglesias (2008) observd, en orden de frecuencia, las siguientes
prevalencias: hipoplasia 10,31%, hipocalcificacion 8,25%, la macrodoncia 6,19%, la agenesia
6,19% (excluyendo los terceros molares), supernumerarios 5,15%, fusion 4,12%, microdoncia con
un 2,06%, por ultimo y con igual frecuencia, la geminacién y tinciones extrinsecas en el 1,03%. &’
La Dra. Katerine Alvarez (2017)encontré en Kavanayén, Gran Sabana (Venezuela) comunidad
indigena el 13.01% de alteraciones dentales en una muestra de 123 nifios; de los cuales el 13,01%
presentaron algun tipo de alteracion dental observable clinicamente; con mayor predileccion hacia
el género masculino con un 68,75%; y de mayor incidencia se observdé en un 25%
supernumerarios (mesiodens); 18,75% invaginaciones; 12,5% microdoncia; 12,5% dientes
conicos; 12,5% fusion; 6,25% evaginacion; 6,25% hipoplasia y 6,25% fluorosis. 8782

En Espafia el Dr. Martin Gonzalez (2012) encontré que en 51 familias solo el 6 % presentaban
una herencia recesiva ligada al sexo de amelogénesis imperfecta, un 63% de casos autosémico
dominantes y un 12% de casos autosémico recesivos relacionado a amelogénesis imperfecta no
sindromica. 8

El Dr. Lidra | (2016) estudié en la India 82 familias donde se encontraron dos hermanos con
agenesia dental, estos dos hermanos son de un grupo de familia donde 16 individuos estan
afectados con agenesia dental que se segrega de forma autosémica dominante. &

El Dr. Francesc o Inchingolo (2010) Italia estudié a un paciente con dientes supernumerarios
donde se descubrio que sus dos hermanas, presentaban el mismo problema derivado de herencia
por parte de la mama, los cuatro fueron estudiados mediante radiografia panoramica y un estudio
de cariotipo a las hermanas y a la mama con cariotipo femenino y masculino normal.

En México el Dr. Enrique Sierra Rosales (2019) analizo 288 pacientes constituido por 156 mujeres

(54.35%) y 131 hombres (45.64%) de los cuales 96 pacientes presentaron agenesias dentales
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siendo 60 mujeres (62.5%) y 36 hombres (31.5%) y 191 pacientes (66.55%) no presentaron dicha

anomalia.88
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Se sabe que muchas de las anomalias dentarias de nUmero, tamafio, estructura y forma presentan
una variacion genética que provoca su aparicion. Muchas de las anomalias dentarias se
diagnostican en una edad temprana, donde una adecuada sonrisa es un medio por el cual los
nifos comienzan a formar relaciones interpersonales y autoestima. Sin embargo, no siempre
todos los nifios pueden sonreir como le gustaria debido a la presencia de una anomalia dentaria,
comprometiendo la oclusion, la estética y la fonacion del paciente perjudicando su estado
emocional.

En la odontologia gendmica se busca estudiar los genes que alteran a los érganos dentarios en
formacién que desarrollen una anomalia. Doscientos genes estan implicados en la odontogénesis
para la formacion de anomalias, pero no todos ellos son causantes de ellas, muchos de los que
participan llegan a ser polimorfismos o presentan mutaciones para generarla por ello es que se

plantea la siguiente pregunta de investigacion:

¢,Cuales son los genes reportados e implicados en el desarrollo de las anomalias dentales?
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JUSTIFICACION
Las anomalias dentales son resultado de las alteraciones que se presentan durante las
diferentes etapas de la odontogénesis, pueden surgir a partir de factores genéticos, locales o
sistémicos. Dependiendo de la etapa donde se presente dicha alteracién o factor afectara a la
denticién temporal o permanente.8
Es de suma importancia el diagnéstico acertado de las anomalias dentarias de origen genético
ya que muchos pacientes pueden presentarlas. Se debe realizar una exploracion clinica
sistematizada, estudios radiograficos y una buena historia clinica con el proposito de identificar
el tipo de patologia dentaria y, determinar si se desarroll6 con base a un factor hereditario, local
0 sistémico.*!
Los antecedentes heredo-familiares del paciente pueden ayudar a identificar anomalias
dentarias, tales como, amelogénesis imperfecta, displasias de la dentina, dientes
supernumerarios, agenesias, entre otras.°!
La historia familiar debe efectuarse antes de toda actuacion, con el objetivo de obtener
informacion sobre aquellas patologias hereditarias, indagando acerca de los trastornos que
pueda tener madre, padre, abuelo y hermanos con trasfondo genético.%?
En la actualidad, la odontologia se ha incluido en el estudio genético, ya que con el desarrollo
tecnoldgico y el conocimiento cientifico se busca comprender cémo las variaciones genéticas
confieren el riesgo a padecer ciertas anomalias dentales y como podremos predecir su
probabilidad o riesgo, evitando secuelas o complicaciones. %
Los genes Homeobox son una familia de genes que participan en el desarrollo dental y esta
implicado en anomalias de nimero especialmente. Estas alteraciones son las que se presentan
con mayor frecuencia con factor hereditario alto a causa del gen PAX9 que se ubica en el

cromosoma 14, MSX1 (cromosoma 4p16.2), MSX2 (cromosoma 5g35.2).52 Se plantea esta
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investigacion como base para futuras investigaciones que brindan informacion con respecto al

diagnéstico y tratamiento.
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OBIJETIVOS

General

Realizar una busqueda bibliografica y hemerografica de los principales genes que se encuentran

relacionados con las anomalias dentarias.

Especificos

Elaborar un compendio sobre las anomalias dentarias mas frecuentes: de niumero, de tamario, de

forma y de estructura que puedan ser hereditarias.

Identificar los genes que ocasionan las anomalias dentarias.

Brindar al odont6logo una orientaciéon para el diagnéstico y tratamientos de los pacientes con

anomalias dentarias.

PLAN DE LA INVESTIGACION

Tipo de estudio

Documental.
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METODOLOGIA

e Se realiz6 la investigacion con el uso de las bases de datos: “Direccion general de bibliotecas
UNAM”, “Medigraphic”, “Scielo”, “Redalyc”. Se utilizaron palabras clave como: anomalias
dentarias hereditarias de numero, de tamafio, de forma, y de estructura. Recopilando de esta
manera articulos afines.

e Se utilizaron libros de texto referentes a anatomia, embriologia, fisiologia, radiologia y patologia.

e Se llevd a cabo una seleccion de informacion y articulos tomando en cuenta aquellos articulos

mas recientes y de revistas indexadas como NHGRI.
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DISCUSION

El Dr Francisco Molen, reporta que el gen mas afectado para el desarrollo de agenesia dental es
el gen PAX9 y SMX1, SMX2, EGF EGFR, FGF, se encuentran alterados para hipodoncia con
ausencia de incisivos y premolares.?®

El Dr. Echeverri concluye en un estudio familiar de agencia dental encontro que el gen SMX 1 es
responsable de dicha anomalia. Por el contrario, el Dr. Daniel Vélez responsabiliza al gen AXIN
2, EDA, EDAR Y EDARI, por la agenesia dental familiar y SMX1 junto con- PAX 9 solo ocasiona
agencia individual y el 50 % de estos casos patrticipa el gen WNT con hipodoncia no sindrémica
con lo que concuerda el Dr. Bedoya Antonio que el gen PAX9 esta asociado Unicamente en la
agenesia dental selectiva asociada a oligodoncia. El Dr. Enrique Pefia, dice que la agenesia dental
estéa ligada al cromosoma X. 9

En este sentido, el gen PAX9 solo afecta a premolares y molares en oligodoncia dental y el gen
PAX 6 en caninos e incisivos report6 la Dra. Paulina Iglesias. El Dr. Christian Cisneros reporta
que el gen SMX1 participa también en las anomalias de tamafio especificamente en microdoncia,
pero aun no esta asegurado.®®

Del mismo modo, el Dr. Martin Gonzélez expresa que el gen SMX1 lo relaciona con la agenesia
de incisivos, presencia de hendidura palatina y desarrollo de cancer colorrectal. También reporta
gue el causante de amelogénesis imperfecta es el gen ENAM de herencia autosémico dominante
y AMELX para la herencia autosémica recesiva junto con AMELY. 37

Por otro lado, el departamento de salud y servicios humanos reporta que cada clasificacion de
esta anomalia es causada por diferentes mutaciones en diversos genes. El tipo | es causado por
LAMB3, ENAM, AMELX, AMBN, FAM20A, ITGB6, ACPT. Tipo Il por los genes KLK4, MMP20,
WDR72, ODAPH, SLC24A4. En el Tipo lll estan implicados los genes FAM83H, AMTN, y el gen

DLX3 para el Tipo IV. 16
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Por ultimo, la Dra. Mirta Montero reporta que la dentinogénesis imperfecta esta provocada por el
gen DSPP en colaboracion con el gen Cbfal. La Dentinogénesis Imperfecta Tipo | por el gen

COL1A1ly Tipo Il se han encontrado mutaciones en el gen DMPI y DSPP. %

OLIGODONCIA Autosémica
4p16.2 MSX-1

dominante.

14q12-q13 PAX9

14912-q13 PAX9 Autosémica
AGENESIA
dominante y ligado

9g22.32 BARX al sexo.
2031 DLX1
2031.1 DLX2

Xq13.1 EDA

2913 EDAR

1942.3-943 EDARADD




AGENESIA CON LABIO 17923-g24 AXIN2 AutosOmica

PALADAR HENDIDO dominante

AMELOGENESIS Xp22.2 AMELX AutosOmica

dominante, recesivo y ligado al sexo

Amelogénesis Tipo | 1932.2, LAMB3 Autosémica

. dominante, recesivo y ligado al

4913.3 ENAM
sexo
4q13.3 AMBN
19913.33 ACPT
2q24.2 ITGB6
Amelogénesis Tipo |l 19913.41 KLK4 Autosémica

_ dominante, recesivo y ligado al

dominante,

11922.2 MMP20
Sexo 15¢21.3 WDR72
_4921.10DAPH
14932.12 SLC24A4
14932.11 GPR68
Amelogénesis Tipo I 8024.3 FAM83H Autosomica
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4913.3

AMTN

recesivo

ligado al sexo

y

Amelogénesis Tipo IV 17921.33

DL X3

Autosémica
dominante,
recesivo

ligado al sexo

y

Dientes supernumerarios 6p21.1

RUNX2

Autosémica
dominante,
recesivo

ligado al sexo

y

Dentinogénesis 4922.1

Imperfecta tipo Il

DSPP

Autosodmica

dominante
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CONCLUSIONES
Dentro de las clasificaciones de anomalias dentarias, no se han reportado los genes responsables
de las anomalias de forma y tamafio. Sin embargo, la mayoria de los genes reportados son PAX9,
SMX1 Y SMX2 causantes de la agenesia dental, AXIN2 también esta implicado en agenesia
dental con labio y paladar hendido.
La mayoria de los genes estudiados como responsables de las anomalias dentarias, son genes
que participan en el desarrollo de cabeza, es por eso que muchos de las anomalias se enlazan
con algun sindrome o deformacion de cabeza.
Cuando se presentan pacientes con estas alteraciones es importante que reciban un adecuado
asesoramiento genético, por lo que se deben de incrementar estudios de investigacion para
generar medidas de prevencion y tratamiento; como la terapia génica o de edicién de genes como
crispr cas9, que no genera nuevas anomalias, pero aun conlleva problemas éticos, con la finalidad
de que los pacientes no sufran alteraciones genéticas y por lo mismo discriminacion.
Se sabe que uno de los principales factores etiolégicos de las anomalias dentarias es genético,
ya sea por mutacion o herencia y realizar un compendio de estos nos permite abrir nuevos
horizontes para la practica clinica y ofrecer en un futuro tratamientos genéticos sustituyendo los

genes alterados o reparando la secuencia mutada.
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