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RESUMEN

La periodontitis agresiva puede llevar a la pérdida del diente, de la funcidén y afectar
la estética del paciente. Las técnicas para la regeneracién del hueso perdido no
siempre son exitosas y en ocasiones resultan muy costosas. Desde hace algunos
anos se trabaja en la regeneracion de tejidos mediante la implantacién de células
madre. El periodonto podria considerarse un potencial para ello. Se presenta el
estudio de una paciente femenina de 26 afios de edad, con aparente estado de
salud y antecedentes de periodontitis agresiva tratada hace 10 afios, que acudid a
nuestro Servicio por movilidad dentaria que ocasionaba molestias a la masticacion.
Al realizar el examen clinico observamos encia con inflamacién crénica
generalizada, movilidad dentaria grados II y III en incisivos y molares, bolsas
periodontales de 4 a 8 mm generalizadas y lesiones de furcacién en molares
inferiores. En las radiografias se observo pérdidas dseas avanzadas y disminucion
de la densidad osea generalizada. Después de dar su consentimiento y realizar
preparacion inicial, se realizdé colgajo periodontal en la zona del 35 a 37 donde se
coloco el concentrado de células madre, en los defectos dseos de molares
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superiores (16-17), y previo raspado y alisado radicular, el tratamiento consistié en
perfusion de células madre, sin hacer colgajo. No se presentaron efectos adversos
posoperatorios. A los siete dias la encia tuvo una coloracién normal, a los tres
meses se observo radiograficamente neoformacion dsea y a los seis meses la encia
se mantuvo sana, hubo disminucion de la movilidad dentaria en los sectores
tratados y en la radiografia evolutiva se evidencié formacién y aumento de la
densidad ésea.

Palabras clave: periodontitis agresiva, células madre, defectos 6seos.

ABSTRACT

The aggressive periodontitis might to provoke the tooth loss, of its function and to
affect the patient's aesthetics. The techniques used for the lost bone regeneration,
not always are successful and in occasions are very expensive. For years it is
working in tissues regeneration by stem-cells implantation. Periodontium could be a
potential for this task. This is a study of a female patient aged 26 with an apparent
health status and aggressive periodontitis backgrounds treated from 10 years ago,
seen in our service due to dental mobility producing mastication nuisances. At
clinical examination we noted systemic chronic inflammation of gums, grade II and
III dental mobility in incisives and molars teeth, 4-8 mm systemic periodontal sacs
and furcation lesions in inferior molars. At radiographs advanced bone losses and a
decrease of systemic bone density are noted. After written consent and the initial
preparation, we carried out a periodontal flap in the 35 and 37 teeth zone, where
the stem-cells concentrate was placed, in bone defects of superior molars (16-17)
and previous radicular scraping and isolation, treatment consisted in stem-cells
perfusion without flap. There were not postoperative side effects. At 7 days there
was a normal coloration, at three months on noted at radiograph a bone
neoformation, and at six months gum remained healthy, with a decrease of dental
mobility in segment treated and in the evolutionary radiograph it was evidenced the
formation and increase of density.

Key words: Aggressive periodontitis, stem-cells, bone defects.

INTRODUCCION

La periodontitis agresiva (PA) progresa rapidamente y se caracteriza por su
manifestacion a una temprana edad, puede afectar severamente a uno o mas
dientes. Su prevalencia es baja (0,1 % de la poblacién), es mas frecuente en
personas de piel negra y afecta igualmente a ambos sexos.!

El problema que representa la pérdida 6sea en la enfermedad periodontal, que
puede llevar a la pérdida dentaria, es objeto de estudio desde hace afnos. Las
técnicas para resolverlo mejoraron con el tiempo, aunque no siempre son
totalmente exitosas y en ocasiones resultan sumamente costosas.>™

Nuevos planteamientos, basados en el conocimiento de la biologia celular y
molecular en el desarrollo y regeneracion periodontal, ofrecen interesantes
alternativas a los tratamientos actuales.’
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Desde hace algunos afios se trabaja en la regeneracién de tejidos mediante la
implantacién de células madre,®® el periodonto podria considerarse un potencial
para ello, a pesar de que solo se reporta al respecto un estudio en Nagoya, Japén.®

El objetivo de este trabajo es la comunicacion de un paciente con PA que presentd
ostensible mejoria después del tratamiento con células madre adultas autélogas.

Caso clinico

Paciente femenina de 26 afios de edad, color de la piel negra, con antecedentes de
salud general e historia de mas de 10 afios de PA, para lo cual recibié tratamiento
quirargico en el afio 2000. En noviembre del 2007 acudié a la consulta de
Periodoncia del servicio de Cirugia Maxilofacial del Hospital "William Soler", donde
se le propuso su inclusion en el proyecto de investigacién. Al interrogatorio refirié
dolor e inseguridad a la masticacién, producto de la movilidad dentaria presente. Al
realizar el examen clinico se observé que la encia presentd signos de inflamacién
cronica generalizada, migraciéon y movilidad dentaria grado II y III en incisivos y
molares, bolsas periodontales profundas generalizadas (4-8 mm), lesiones de furca
grado III subclase A en molares inferiores y el indice de analisis de higiene bucal de
Love mostrd 36 % de superficies coloreadas, lo cual se considerd aceptable si se
tiene en cuenta el grado de movilidad que dificultaba los procedimientos higiénicos.
El estudio radiografico mostré pérdidas éseas angulares avanzadas con imagenes
simétricas en regién de molares, lesiones de furca, desorganizacién del trabeculado
0seo y amplios espacios medulares. Una vez realizada la evaluacién periodontal, se
le informd a la paciente ampliamente respecto a los procedimientos quirdrgicos
periodontales propuestos, el material de injerto, asi como la incertidumbre de
emplear un nuevo método de regeneracion dsea. Esta dio su consentimiento a la
inclusién en el proyecto de investigacion, que se recogid en la planilla de
consentimiento informado, de acuerdo con lo establecido en la Declaracién de
Helsinki, sobre las investigaciones en seres humanos con fines terapéuticos.®

Se procedio a realizar evaluacion hematoldgica para determinar si la paciente era
idonea 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 pg/kg de factor estimulador de colonias granulociticas humano
recombinante (Leuko CIM, CIMAB S.A. La Habana, Cuba) que se administrd 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 adicidn 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 fraccién de la suspension de las células para el
recuento celular, la determinacion de la positividad CD34, la prueba de viabilidad
mediante exclusidén 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,'° 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 %.

La conducta que seguimos desde el punto de vista del tratamiento periodontal se
baso en el plan maestro de tratamiento, en la fase I y II para un enfermo con
periodontitis avanzada, y se adiciond en la fase II la perfusién de células madre en
los defectos éseos del sector superior tratado (Fig. 1). La fase correspondiente al
tratamiento quirldrgico incluyd colgajo Kirkland tradicional, mas la colocacién de las
células madre en los defectos dseos inferiores antes de suturar el colgajo (Fig. 2),
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ambas zonas fueron cubiertas con el apdsito periodontal en forma de cemento, de
produccion nacional.

Fig. 1. Infundiendo en maxilar sin colgajo.

Fig. 2. Infundiendo colgajo en mandibula.

En cada sitio de implantacion se infundié de 0,5 a 1 mL del concentrado celular. En
total se implantaron 13 mL con 0,52 x 10° de CMN-SP y 5 x 10° de células CD34+.

Se le indicd a la paciente colutorios de clorhexidina acuosa al 0,12 % y azitromicina
por via oral durante 6 dias. A la semana, previo enjuague bucal con clorhexidina al
0,12 %, se retiraron el apdsito y la sutura (Fig. 3).
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Fig. 3. A los 7 dias de operado, obsérvese coloracién
normal en encia.

No se presentaron efectos adversos durante la semana posterior al tratamiento
descrito y al examen clinico que se realizé a los siete dias, ni se observaron signos
de inflamacidn gingival. A las tres semanas la paciente refiri6 mayor seguridad
durante la masticacion que antes del tratamiento. A los tres meses se realizé la
evaluacion clinica y radiografica, se observé que la encia se mantuvo normal y la
radiografia mostrd zona radiopaca en el lugar del defecto, compatible con
neoformacion dsea. A los 6 meses la encia persistié con caracteristicas de
normalidad, hubo disminucién de la movilidad dentaria en los sectores tratados,
disminucién del nUmero de bolsas y las que se mantuvieron disminuyeron su
profundidad a 3 mm y en la radiografia evolutiva se aprecié aumento de la
densidad ésea (Figs. 4 y_5).

DISCUSION

En la actualidad el tratamiento con células madre se considera un avance de la
medicina contemporanea y un pilar fundamental en el surgimiento de la medicina
regenerativa. Una contribucion a la rapida aplicacién de este tipo de medicina fue el
conocimiento de que las células madre adultas poseian una capacidad regenerativa
mayor de lo que convencionalmente se aceptaba, pues se evidencié que estas
podl'ag17dlelarl3lugar a células de diferentes tejidos del organismo, entre ellas el tejido
0seo0.””

Estos conocimientos contribuyeron a la aplicacion de las células madre adultas
como un método muy prometedor de terapia celular regenerativa en diferentes
enfermedades que por la terapéutica convencional no tenian curacién o los
resultados eran muy limitados.®’ Actualmente se trabaja en la investigacién con
células madre embrionarias y células madre adultas. Aunque las investigaciones
con células madre embrionarias aportan resultados muy prometedores estos,
generalmente, se encuentran en fase de investigaciones basicas y ensayos
preclinicos, mientras que las células madre adultas pasaron rapidamente a la
aplicaciéllz 1c8I|'nica y en la actualidad existen diferentes publicaciones que avalan su
utilidad.™™

Sobre la base de estos datos, resulta razonable pensar que la terapia celular
regenerativa con células madre adultas puede ser de utilidad en el tratamiento de
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las periodontitis, si se tiene en cuenta la posibilidad de regeneracién ésea que
puede derivar de este tratamiento.

Hasta donde conocemos, existe solo un reporte en que se utilizd la terapia celular
regenerativa en un paciente con periodontitis y se obtuvieron resultados
prometedores.® Nuestro estudio coincide con estos. Una observacién destacada en
nuestro caso fue la rapida respuesta inicial que se evidencié en la encia. Todos los
signos inflamatorios desaparecieron en solo 7 dias. Para la explicacidon de este
hecho debemos tomar en cuenta los posibles mecanismos de accion de las células
madre implantadas, que pudieran explicar los rapidos cambios clinicos iniciales,
estos podrian estar en relacion con la liberacidon de factores de crecimiento -
citocinas entre ellos- con capacidad antinflamatoria, angiogénica y vasodilatadora,
entre otras funciones, elementos estos que se sefialan pueden tener una capacidad
autocrina al actuar sobre las propias células implantadas y también paracrina por
su accion sobre las células vecinas en el tejido de implantacién. Este mecanismo es
en la actualidad un aspecto que se ha destacado para explicar la accién rapida que
se reporta en algunos casos después de la implantacion celular.

Por otra parte, ademas de este efecto liberador de sustancias solubles, se plantea
la capacidad de transdiferenciacion y de fusion celular a las células del tejido
enfermo que pueden efectuar las células madre trasplantadas, mecanismo que
seria mas logico para explicar los cambios que se observan evolutivamente en el
tejido 6seo.1®18:19

La observacidon de inexistencia de manifestaciones secundarias al tratamiento
regenerativo, concuerda con lo que reportan otros autores que emplean este
proceder terapéutico en otras entidades.’-818:19

En general, nuestro reporte apoya la posibilidad de obtener mejoria en los
pacientes con periodontitis, con probabilidades de mejores corolarios al afio de
evolucidn, y justifica plenamente continuar la investigacién con un nimero mayor
de pacientes, que pueda aportar mayores evidencias para la utilizacion de este
nuevo proceder terapéutico.
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Fig. 4. Rayos X que muestra la avanzada
perdida 0sea a nivel del 36.
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Fig. 5. Rayos X a los 6 meses de realizado el tratamiento,
se aprecia zona radiopaca compatible con
hueso de nueva formacion a nivel del 36.
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