Rev. Ciencias Médicas. Julio-agosto, 2015; 19 (4):746-754

De la terapia celular a la regeneracion 6sea alveolar
post-extraccion dentaria

From cellular therapy to alveolar bone regeneration in post-
extraction stage

Felicia Caridad Morejon Alvarez?, Luis Enrique Torres Rodriguez?, Lisett
Amador Ledn3

!Especialista de Segundo Grado en Cirugia Maxilofacial. Master en Urgencias
estomatoldgicas. Profesora Auxiliar. Hospital Provincial Clinico Quirdrgico Ledn
Cuervo Rubio. Pinar del Rio. Correo electrénico: fefim@princesa.pri.sld.cu
2Especialista de Primer Grado en Cirugia Maxilofacial. Master en Urgencias
Estomatoldgicas. Hospital Provincial Clinico Quirdrgico Ledn Cuervo Rubio. Pinar del
Rio.

3Licenciada en Medicina Transfucional. Hospital General Docente "Abel Santamaria
Cuadrado". Pinar del Rio.

Recibido: 10 de febrero de 2015.
Aprobado: 19 de junio de 2015.

RESUMEN

Introduccion: la reabsorcién alveolar post-extraccidon es un fendmeno fisioldgico
que ocurre tras la extraccion dentaria. Ademas que disminuye la altura y anchura
original, en una cantidad que puede variar entre distintas localizaciones e
individuos.

Presentacion del caso: se realiza la presentacion de paciente que requeria
extracciones multiples dentarias en regién mandibular atendiendo al mal estado
dentario, lo cual se comprobd al examen fisico y estudios complementarios. Se
decide colocar las células madres adultas a nivel de los alveolos post-extraccion
dentaria, previa valoracion y preparacion del paciente con el servicio de
hematologia y medicina transfuncional. Se describe la conducta médico quirurgica
realizada. Se presenta de forma grafica la evolucién clinico radioldgico del paciente,
inmediato, al mes y al afo de evolucion.

Conclusiones: lo identificado en este estudio confirma el uso de células madres
adultas en la regeneracién 6sea de cavidades alveolares de los maxilares, como
eficaz procedimiento de preservacion alveolar, ademas de abrir nuevas perspectivas
en el tratamiento de otras afecciones de la region o maxilofacial, como fracturas,
artrosis, defectos por lesiones oncoldgicas, entre otras; por lo que se justifica la
realizacion de proyectos investigativos que apoyen la utilizacion de esta terapia
celular
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ABSTRACT

Introduction: post-extraction alveolar resorption is a physiological phenomenon
which occurs after teeth extraction. Besides, it reduces the original height and
width, in an amount which can vary between different locations and individuals.
Case report: patient presenting requiring multiple dental extractions in the
mandibular region serving poor oral hygiene, which was found on physical
examination, complementary studies were performed. It was decided to place adult
stem cells at the level of extraction sockets tooth, prior evaluation and preparation
of the patient with the hematology and cross-functional medicine. Surgical medical
conduct was described. Graphically it presents the radiological clinical evolution of
the patient, immediately, one month and one year later.

Conclusions: issues identified in this study confirm the use of adult stem cells in
the regeneration of alveolar bone cavities of the jaws, alveolar process as an
effective preservation, as well as opening new perspectives in the treatment of
other conditions of the maxillofacial regions anfter fractures, osteoarthritis, injuries
and oncological defects, among others; so research projects are to be performed to
support the use of cell therapy as warranted.

DeCS: Stem cells; Regenerative Medicine.

INTRODUCCION

La reabsorcion alveolar post-extraccion es un fendmeno fisioldgico que ocurre tras
la extraccidon dentaria por el cual la cresta ésea alveolar ve disminuida su altura y
anchura original, en una cantidad que puede variar entre distintas localizaciones e
individuos. La pérdida de la denticion natural da lugar a una reduccién de la
estimulacion fisica del hueso alveolar, produciéndose una reabsorcién ésea que es
irreversible, crénica y acumulativa.!

La curacién de un alvéolo tras una extraccion dentaria se caracteriza por cambios
internos, que conducen a la formacién de hueso en el interior del alvéolo y cambios
externos que conducen a la pérdida de la altura y anchura de la cresta alveolar.
Este proceso reparativo presenta dos fendmenos importantes, el proceso de
reabsorcion osteoclastica y la interrupcién de la vascularizacion aportada al alvéolo
a través del ligamento periodontal. Ambos producen una tendencia a la reabsorcidn
del alvéolo dentario, sobre todo en las zonas de escaso grosor como las regiones
vestibulares en los sectores anteriores superiores e inferiores.?

La reabsorcién de los maxilares tras la pérdida dentaria es mayor durante el primer
afo y ocurre a una velocidad mas acusada durante los tres primeros meses. Se han
encontrado grandes diferencias entre el maxilar y la mandibula, siendo la tasa de
reabsorcién cuatro veces mayor en la mandibula que en el maxilar.3

La reabsorcién de la cresta alveolar, como condicidén progresiva e irreversible tras la
extraccion dental, ocasiona problemas estéticos y funcionales con la protesis,
siendo posible minimizar estos problemas con el uso de procedimientos de
preservacion alveolar, para minimizar la reabsorcidén externa de la cresta y
maximizar la formacion 6sea dentro del alvéolo manteniendo los niveles de tejidos
duros y blandos.
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En la literatura se han descrito diferentes técnicas y materiales de injerto en la
regeneracién ésea y para la preservacion alveolar como injertos 6seos compuestos,
xenoinjertos, aloinjertos, injertos autdlogos, técnicas de regeneracién ésea guiada,
con membranas reabsorbibles o no y la distraccién alveolar.4®

Desde hace algunos afios se viene trabajando en la regeneracion del tejido éseo
mediante la implantacidon de células madre, atendiendo a la destruccion de los
huesos maxilares por enfermedad periodontal, quistes o tumores, con resultados
favorables.®

Sobre la base de estos datos, resulta razonable pensar que la terapia celular con
células madre adultas puede ser de utilidad para lograr la regeneracion 6sea
alveolar post extraccién dentaria que permitirda mantener mejor las dimensiones
horizontales y verticales de la cresta alveolar, lograndose la mejor rehabilitacion
protésica del paciente.

El objetivo de este trabajo es la comunicacién del primer caso que se le implanto
células madre adultas, en alvéolos postextraccion dentaria, comprobandose clinica
y radiograficamente la regeneracion ésea lograda, con una favorable evolucién a los
7 dias, 15 dias, al mes, tres meses, seis meses y un ano de realizado el
tratamiento.

PRESENTACION DEL CASO

Se presenta el caso de una paciente PMR, femenina y de raza negra, 62 afios de
edad, con antecedentes de salud, la cual fue valorada en la consulta externa de
cirugia Maxilofacial del Hospital General Docente "Abel Santamaria Cuadrado" de
Pinar del Rio en mayo de 2013, por presentar en la mandibula dientes y premolares
en mal estado con caries, afectacion periodontal y presencia de restos radiculares,
de 8 meses de evolucién y tributarios de tratamiento quirdrgico. (figura 1)

Fig.1. Preoperatorio.

Se ingreso en la sala donde se realiza la historia clinica, el examen fisico y los
complementarios: de laboratorio clinico, imagenoldgicos (Rx panoramica)

Al examen fisico:
General: negativo.

Regional: boca. Edente total superior y parcial inferior con presencia de incisivos
centrales y laterales con caries, retraccion gingival con exposicion del tercio cervical
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y parte radicular, restos radiculares de canino y premolares y presencia de factores
locales.

Examenes complementarios: estudios de laboratorio clinico que revelan cifras
normales de hemograma, coagulograma, glicemia y creatinina.

Rx Panoramica. Se aprecia el estado descrito de los dientes presentes en la
mandibula y la dimensién en altura comprometida del reborde mandibular
atendiendo al grado de pérdida ésea alveolar existente.

El tratamiento de la paciente se discute en colectivo y decide realizar su
intervencidn quirdrgica con anestesia local, basada en las extracciones multiples
inferiores de los incisivos, canino, premolares y restos radiculares, mediante la
técnica quirdrgica convencional colocando a nivel de los alvéolos dentarios
postextraccion, en el acto quirdrgico las células madre adultas para favorecer la
regeneracion ésea.

La paciente fue informada ampliamente de los procedimientos, incluida la obtencién
y preparaciéon de las células madre y el proceder quirldrgico a realizar y con su
consentimiento informado de acuerdo con lo establecido en la declaracion de
Helsinki, sobre las investigaciones en seres humanos con fines terapéuticos y se
procedid a realizar el tratamiento.

Previa coordinaciéon con el servicio de medicina transfusional, se realizé la
evaluacion hematoldgica para determinar si la paciente era idénea para la
realizacion de la técnica. Para la movilizacién de las células mononucleares a sangre
periférica (CMN-SP) la paciente recibid, previamente, tratamiento con 10 ug/kg de
factor estimulador de colonias granulociticas humano recombinante (Leuko CIM,
CIMAB S.A. La Habana, Cuba) que se administré por via subcutanea cada 12 horas
hasta un total de cuatro.

Tres horas después de la Ultima dosis se obtuvieron 1 500 mL de sangre total.
Posteriormente, las CMN-SP se concentraron por sedimentacion después de la
adicion a la sangre extraida de hidroxietilalmidén (HES) al 6% en una proporcion de
1 mL de HES x 6 mL de sangre total. Se usé una pequena fraccion de la suspension
de las células para el recuento celular, la determinacién de la positividad CD34, la
prueba de viabilidad mediante exclusion del azul tripan y para el estudio
microbioldgico. El recuento celular se efectud en un contador automatico de células
sanguineas (SEAC, Genius, Italia) y el analisis de las células CD34+ se llevd a cabo
por un procedimiento inmunocitoquimico previamente descrito, 10 para el que se
utilizé un anticuerpo CD34 de la Firma Serotec, Ltd, Reino Unido. El volumen del
concentrado celular final fue de 33 mL con una viabilidad celular de 92%.

Se interviene bajo anestesia local. Se hacen las extracciones multiples inferiores y
colocan las células madre en las cavidades alveolares utilizando un catéter cavafix y
una jeringuilla desechable de 20 cc, de forma lenta para no dafar las células, hasta
completar el llenado del defecto 6seo; se colocd una esponja de fibrina (Gelita-
Spon) y se sutura con puntos simples. Se le recetd antibidtico profilactico
(cefalexina 500 mg 1 capsula cada 8 horas, dipirona 1 tableta cada 8 horas de
presentar molestia dolorosa y terapia de frio las primeras veinticuatro horas. (figura
2), (figura 3)
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Fig. 3. Colocacion de las células madres en los alveolos dentarios.

Se da alta a las 72 horas con una evolucion favorable y sigui6 en la consulta
externa a los 7 dias, 15 dias, al mes (figura 4) y al afio (figura 5), realizando
controles segun evolucion clinica y radiografica.

Fig. 4. Al mes de la regeneracién 6sea con la rehabilitacién protésica realizada.

Rev. Ciencias Médicas. Julio-agosto, 2015; 19 (4): 746-754



Fig. 6. Rx Panoramica preoperatoria y postoperatoria al afio de operada.

DISCUSION

En los ultimos afos el término "células madre" ha tomado gran importancia desde
que la terapia génica y la clonacion son temas de discusion en la literatura mundial.
Desde que en 1998 se aislaran y cultivaran exitosamente células madre
procedentes de embriones humanos, la literatura cientifica ha recogido
exhaustivamente cada accion relacionada con estas, existiendo cerca de 125 000
publicaciones cientificas biomédicas en estos ultimos 25 afios y unos 33 000 desde
el afio 2000 al actual.”

En Cuba, como en el resto del mundo, se investiga con células madre,
especificamente en el tratamiento de enfermedades hematoldgicas. No obstante, el
mayor desarrollo se ha logrado en los de células madres de médula 6sea, que en
condiciones normales forman células de la sangre, pero que ubicadas en otro
ambiente son capaces de dar lugar a células del tejido donde se alojaron.
Actualmente la investigacion en células madres se considera una de las lineas de
investigacion mas atractivas para modular la reparacion y regeneracion del tejido
0seo, dental y periodontal. La modulacién de la induccidn tisular por este tipo de
sefales en un futuro, contribuira a la regeneracion de tejidos orales.3 7:8

Un equipo multidisciplinario en Barcelona realizé el implante de células madre
pluripotenciales adultas obtenidas a partir de aspirado medular (células nucleadas)
y de tejido adiposo (células mesenquimales) en la rehabilitacion funcional y estética
del aparato estomatognatico de pacientes con insuficiencia 6sea maxilo-mandibular
obteniendo buenos resultados. Otro estudio clinico fue realizado con el fin de
evaluar el uso de hueso obtenido mediante ingenieria de tejidos, células madre
mesenquimales, plasma rico en plaquetas y fosfato tricalcico beta como materiales
de injerto para el aumento del suelo del seno maxilar, o para una remodelacion de
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recubrimiento con colocacion simultanea de implantes; se obtuvieron buenos
resultados en cuanto al aumento de la altura 6sea y la estabilidad de los
implantes.®

El 15 de enero del aflo 2008 se aplico el trasplante de células madre
hematopoyéticas adultas autdlogas, movilizadas a la sangre periférica con factor
estimulador de colonias de granulocitos, en el tratamiento de defectos dseos
periodontales en una paciente de 26 afios de edad con historia de periodontitis
agresiva, la evolucion fue satisfactoria, posteriormente se realizé el tratamiento a
aproximadamente 9 pacientes. Los casos antes sefialados han sido los primeros
realizados en Cuba con la implantacion de células madre en pacientes con defectos
0seos por periodontitis. Todos estos estudios se han hecho mediante una
colaboracién del Instituto de Hematologia e Inmunologia con el Servicio de Cirugia
Maxilo Facial del Hospital Pediatrico "William Soler".®

Atendiendo a la experiencia en estudios realizados de la formacion del tejido 6seo
en los defectos de los huesos maxilares a través de la terapia celular, se hace
necesario emplear la terapia con células madres adultas con fines regenerativos del
tejido 6seo, para lograr la preservacion alveolar, al ser la reabsorcion alveolar post-
extraccidon un fendmeno fisioldgico progresivo e irreversible que ocurre tras la
extraccidon dentaria, por el cual la cresta dsea alveolar se ve disminuida en su altura
y anchura original lo que ocasiona problemas estéticos y funcionales con la
protesis; es posible minimizar estos problemas al restablecer con el autotrasplante
de células madres en las cavidades alveolares una adecuada altura del reborde y
estabilidad para la satisfactoria rehabilitacion protésica del paciente, como en el
caso que se comunica, en el cual no se reportan complicaciones colaterales al
tratamiento con células madres adultas, razén esta, que coincide con lo revisado en
otros articulos que han empleado este proceder terapéutico en otras
enfermedades.10-12

Se expresa que lo identificado en este estudio confirma el uso de células madres
adultas en la regeneracion 0sea de cavidades alveolares de los maxilares como
eficaz procedimiento de preservacién alveolar y abre perspectivas en el tratamiento
de otras afecciones del territorio maxilofacial, como fracturas, artrosis de la ATM,
defectos por lesiones oncoldgicas entre otras, lo que justifica la realizacion de
proyectos investigativos que apoyen la utilizacién de esta terapia celular.
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