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RESUMEN

La periodontitis es un proceso inflamatorio de origen bacteriano que afecta a los
tejidos del periodonto y provoca la destruccion de los tejidos de soporte del diente.
El objetivo de este trabajo es la presentacion de un paciente masculino de 27 afios de
edad con defectos 6seos provocados por la enfermedad en el sector posterosuperior
izquierdo, al que se le implantaron células madre hematopoyéticas adultas autélogas
movilizadas a la sangre periférica con factor estimulador de colonias de granulocitos,
a los 7 dias de haberse realizado el colgajo periodontal convencional. Las encias
mostraron caracteristicas de normalidad a los 7 dias del implante; a los 12 meses se
observé hueso de neoformacion y aumento de la densidad 6sea y se comprobé
disminucién del nUmero de bolsas y de su profundidad. Los resultados obtenidos con
la técnica de colgajo mas implantacion celular fueron satisfactorios.
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ABSTRACT

Periodontitis is a set of inflammatory diseases of bacterial origin affecting the tissues
of the periodontium and provoking the destruction of the tissues that surround and
support the teeth. The aim of this article is to report the results obtained with the
implantation of stem cells to regenerate the osseous tissue. A case of a 27 year-old
male patient is presented. An implant of autologous-adult-haematopoietic stem cells
mobilized to the peripheral blood with granulocyte colonies stimulating factor was
performed in osseous defects provoked by the disease at the left posterosuperior
sector, seven days after a conventional periodontal flap. Gums acquired normal
characteristics seven days after implantation; at 12 months a bone neoformation and
an increase of osseous density were observed and a reduction in the number of
periodontal pockets and its deepening was obtained. The use of flap technique
together with cell implantation showed satisfactory results.

Key words: stem cells, periodontitis, stem cell therapy, regenerative medicine

INTRODUCCION

La periodontitis agresiva esta caracterizada por la pérdida rapida de los dientes, tejido
conectivo y hueso alveolar. El problema de la pérdida 6sea en la enfermedad
periodontal que lleva a la pérdida dentaria y por consiguiente a la pérdida de la
funcién de los dientes, la salud y estética del paciente, es objeto de estudio desde
hace afos. Las técnicas para resolverlo han ido evolucionando e incorporando nuevos
elementos a lo largo del tiempo, aunque no siempre han sido totalmente exitosas y en
ocasiones resultan sumamente costosas.’? Las investigaciones bésicas y clinicas
realizadas en los ultimos afios sobre las células madre, en particular las adultas, y sus
posibilidades terapéuticas, han dado lugar a lo que ha sido llamado por algunos «una
nueva revoluciéon en la medicina», pues se han obtenido evidencias de que la
potencialidad de algunos tipos de células madre adultas es mayor de lo que se
pensaba. El tratamiento con células madre ha dado lugar a un nuevo tipo de
tratamiento que se puede catalogar como terapia celular regenerativa. °

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 la
periodontitis, teniendo en cuenta la posibilidad de regeneracion 6sea que puede
derivar de este tratamiento. * El periodonto tiene un gran potencial para ello; existen
reportes que lo evidencian. '? El objetivo de este trabajo es la comunicacién de un
paciente con periodontitis agresiva que present6 rapida mejoria después del
tratamiento con células mononucleares obtenidas de la sangre periférica (CMN-SP).
Este es el primer caso realizado con esta técnica en la provincia de Pinar del Rio.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente del sexo masculino, de 27 afios de edad, de piel blanca, que fue atendido en
departamentos de periodoncia por sangramiento gingival. El interrogatorio aporto
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antecedentes familiares de la enfermedad. En el examen fisico intraoral se observé un
cepillado eficaz para un indice de Love = 10 %, dientes perdidos no restituidos
protésicamente, relaciéon diente-encia alterada, hiperemia generalizada, contactos
deficientes, atascamiento de alimentos, hiperestesia de varios dientes, bolsas
periodontales de 4 a 12 mm y movilidad grado | en varios dientes. El estudio
radiografico evidencié notable pérdida 6sea maxilar (fig.1A).

Fig. 1. Evolucién radiologica del paciente con periodontitis

A) Estudio preimplantacién celular que evidencia marcada pérdida osea maxilar.
B} Doce meses después de la perfusion celular se comprobd notable regeneracion
Osea en las zonas afectadas.

Con posterioridad a la valoracion periodontal se informé al paciente de los
procedimientos, incluida la cirugia y el nuevo método de regeneracion Osea.

Se obtuvo su consentimiento para recibir el tratamiento y ser incluido en la
investigacion, lo que se recogid en la planilla de consentimiento informado de acuerdo
con lo establecido en la declaracion de Helsinki sobre las investigaciones en seres
humanos con fines terapéuticos (V. Una vez obtenido su consentimiento, se procedi6é
a su evaluacion por el servicio de hematologia para determinar si el paciente tenia las
condiciones requeridas para realizar la movilizaciéon de células madre a sangre
periférica, tras lo cual result6 incluido.

En la consulta se dio inicio al plan de tratamiento que en su primera etapa incluyd: la
educaciéon y motivacion del paciente, insistiéndole en la correcta higiene bucal; el
control de la placa dentobacteriana; la remocién de célculo y pulido de las superficies
dentales. Dentro de los procedimientos no quirdrgicos se irrigaron las bolsas
periodontales con clorhexidina al 0,2 %. Una vez concluido todo el tratamiento
conservador se pasoé al tratamiento quirdrgico, se realizé colgajo periodontal Kirkland
o de boilsillo, en los dientes 23, 24, 25, 26 y 27. Pasados siete dias de la intervencion
se aplicé la terapia celular mediante su perfusion en el maxilar (fig. 2A).

Para la movilizacidon de las CMN-SP el paciente recibié tratamiento con factor
estimulador de colonias granulociticas (FSC-G), (Hebervital, HeberBiotec S.A,

La Habana, bulbos de 300 pg) en una dosis total de 40 ig/ kg de peso dividida en
4 subdosis de 10 ig/kg cada 12 h, administradas por via subcutanea.
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Fig. 2. Evolucién clinica del paciente con periodontitis.

A) Perfusion del maxilar con células madre adultas.
B} Sondeo doce meses después de la perfusién con células madre adultas.

Tres horas después de la ultima dosis se realizd la extraccién de 500 mL de sangre
total. Las CMN-SP se concentraron por sedimentacion después de la adiciéon a la
sangre extraida de Gelofusine al 4 % en una proporcién de 1:6 mL de sangre total.
Se utilizé una pequefia muestra de la suspensidon de las células para el recuento
celular, el estudio microbiolégico y para la prueba de viabilidad mediante exclusion
del azul Tripan. El recuento celular se hizo mediante el método hemocitométrico
convencional con el empleo de una camara contadora de Neubauer, y el diferencial se
efectud en una extension realizada en una lamina portaobjeto que se coloreé con
May-Grunwald-Giemsa. El volumen final del concentrado celular obtenido fue de

50 mL con una viabilidad celular del 98 % y un contenido de CMN de 1 x 10°%/L.

Desde el punto de vista periodontal el paciente fue tratado por el plan de tratamiento
aplicado a un paciente con periodontitis agresiva, e incorporando en la etapa Il la
perfusion con CMN-SP en el sector postero superior izquierdo, la cual se realiz6 siete
dias después de intervenido el paciente. En cada sitio de implantacion se infundié
aproximadamente 1mL de concentrado celular para un total de 10 mL (fig.2A).

Se indicaron colutorios de clorhexidina al 0,2 %, dos veces al dia durante 10 dias; y
metronidazol 250 mg y amoxicilina 500 mg cada 8 h por siete dias. El paciente no
presentd complicaciones. Clinicamente, a los 7 dias no se observaron signos de
inflamacion, la encia mostraba una coloracion rosa coral. A los 15 dias el paciente
refirié sentirse muy bien y seguro durante el acto de la masticacion. Se prosigui6é con
su evolucién clinica y a los 21 dias mantenia una evolucidn satisfactoria. A los 12 meses
se realizdé sondeo de las bolsas reales, que evidencié disminucidon de la profundidad de
estas (fig. 2B). Se hizo un estudio radiogréfico evolutivo en el que se observé formacion
6sea y mayor densidad 6sea (fig.1B).
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DISCUSION

En los dltimos afios se ha hecho evidente la potencialidad de las células madre
adultas, entre ellas, las derivadas de la médula 6sea. Un extraordinario avance en los
conocimientos relacionados con diferentes ramas biomédicas, como la biologia celular,
ha dado un notable impulso a la hueva rama de la medicina denominada medicina
regenerativa, disciplina que se ha desarrollado de modo acelerado debido,
principalmente, a los nuevos conocimientos sobre la capacidad de las células madre
de convertirse en células de diferentes tejidos. ° Un aspecto que se debe destacar y
que conforma el elemento basico de este tipo de medicina, es que se apoya en los
mismos factores intra e intercelulares que el organismo emplea para su
autorreparacion.® El interés terapéutico relacionado con el potencial de las células
madre para la regeneracion de tejidos dafiados se ha ido incrementando
notablemente ante las evidencias de que algunas células madre adultas, en particular
las que se encuentran en la médula 6sea, pueden implantarse exitosamente en
diversas localizaciones, fundamentalmente si el sitio receptor esta dafiado, donde
después de acomodarse en un microambiente favorable que se ha denominado
«nicho», pueden diferenciarse, proliferar y contribuir a la regeneracion del tejido
dafiado. °Un dato importante que se debe destacar es que las CMN derivadas de la
meédula ésea, cuando se usan en su conjunto, aportan un «coctel « de células madre
adultas incluidas en ese conjunto celular, que se encuentran estrechamente
relacionadas y contribuyen en una forma mas fisioldgica a la regeneracion de los
tejidos dafiados. °

La recopilaciéon de toda la informacion que se ha aportado ofrece una visidon general
de los avances que se han obtenido con la terapia celular, asi como sus perspectivas.
En la actualidad se han publicado varios trabajos en los que se ha utilizado la terapia
celular en pacientes con periodontitis y se obtuvieron resultados prometedores. 12

Un dato relevante del caso y coincidente con los anteriormente publicados, es la
rapida evolucion clinica, y en la evolucién a los siete dias la coloracion rosa coral y
ausencia de inflamacion. Para la explicacién de este hecho se toman en cuenta los
posibles mecanismos de accién de las células madre implantadas que pudieran
explicar los rapidos cambios clinicos iniciales que podrian estar relacionados con la
liberacion de factores de crecimiento, entre ellos, citocinas, con capacidad
antinflamatoria, angiogénica y vasodilatadora, entre otras funciones; elementos estos
que se seflala pueden tener una capacidad autocrina al actuar sobre las propias
células implantadas; y también paracrina, por su accion sobre las células vecinas al
tejido que fue implantado con células madre.

Este mecanismo es en la actualidad un aspecto que se ha destacado para explicar la
accion rapida observada en algunos casos después de la implantacién 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 dafiado que pueden
efectuar las células madre transplantadas, mecanismo que seria mas légico para
explicar los cambios observados evolutivamente en el tejido 6seo. * La no existencia
de manifestaciones secundarias al tratamiento regenerativo es coincidente con otros
autores que han empleado este proceder terapéutico en otras entidades. *' % >°

Los resultados obtenidos muestran las perspectivas de la terapia celular para los
pacientes con periodontitis, con probabilidades de que cada evolucion médica sea
mejor. Esto nos motiva a plantear la necesidad de incrementar el niUmero de
pacientes incluidos para obtener mayor evidencia de este proceder terapéutico que
brinda tantas esperanzas para el enfermo periodontal y puede estimular a la
comunidad de periodontdlogos a continuar con la investigaciéon en esta linea tan
promisoria.
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