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RESUMEN

La regeneracion endodéntica (RE) se basa en el concepto de ingenieria
tisular para restaurar el sistema de conductos a un estado saludable,
buscando el desarrollo radicular continuo y del tejido circundante, e involucra
componentes que incluyen células madre, factores de crecimiento y
andamiajes, siendo estos ultimos un elemento importante, sumamente
estudiado, definido como el soporte, vehiculo de entrega o la combinacién de
materiales y biomoléculas con tecnologia avanzada que facilitan la
migracion, unién y transporte celular. Exhibiendo beneficios como la
estimulacién para la produccion de colageno, diferenciacion celular,
angiogénesis, propiedades antibacterianas y antiinflamatorias. La presente
investigaciéon documental de disefno bibliografico tuvo como objetivo analizar
las nuevas tendencias de andamios dentro de los procedimientos
regenerativos endodonticos (PRE), a través de la descripcion del papel que
juegan los diferentes componentes de la triada, enumerando, y explicando la
importancia de los diferentes andamios, y definiendo el de mayor ventaja.
Basado en la revisién de libros y articulos de revistas cientificas indexadas, a
través de la busqueda electronica en PubMed, Sciencedirect, Medline, Scielo
y Google Académico; se consider6 que la vascularizacion inadecuada,
infeccién, procedimientos engorrosos, degradabilidad incierta, baja
estabilidad, rigidez y resistencia representan un desafio importante.
Conclusion: los concentrados plaquetarios de segunda generacion, mas
recientes y optimizados (L-PRF y A-PRF) son las matrices que liberan mayor
cantidad de plaquetas y factores de crecimiento, son de facil preparacion,
presentan un mejor comportamiento del linaje fagocitico, disminuyen edema
y dolor postoperatorio, aportando mejores resultados dentro de los PRE.
Palabras clave: regeneracion endodontica, células madre, factores de
crecimiento, andamios, PRE, concentrados plaquetarios, L-PRF, A-PRF.
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ABSTRACT

Endodontic regeneration (ER) is based on the concept of tissue engineering
to restore the canal system to a healthy state, seeking continuous root
development and surrounding tissue, and involves components that include
stem cells, growth factors and scaffolds, being the latter an important
element, highly studied, defined as the support, delivery vehicle or the
combination of materials and biomolecules with advanced technology that
facilitate migration, binding and cell transport. Showing benefits such as
stimulation for collagen production, cell differentiation, angiogenesis,
antibacterial and anti-inflammatory properties. The objective of this
documentary research of bibliographic design was to analyze the new
scaffolding trends within the endodontic regenerative procedures (ERP),
through the description of the role played by the different components of the
triad, enumerating, and explaining the importance of different scaffolding, and
defining the one with the greatest advantage. Based on the review of books
and articles of indexed scientific journals, through electronic search in
PubMed, Sciencedirect, Medline, Scielo and Google Scholar; considering
inadequate vascularization, infection, tedious procedures, uncertain
degradability, low stability, stiffness and resistance to be an important
challenge. Conclusion: the most recent and optimized second generation
platelet concentrates (L-PRF and A-PRF) are the scaffolds that release more
platelets and growth factors, are easily prepared, have a better phagocytic
lineage behavior, decrease edema and postoperative pain, providing better
results within the ERP.

Keywords: endodontic regeneration, stem cells, growth factors, scaffolds,
ERP, platelet concentrates, L-PRF, A-PRF.
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INTRODUCCCION

Dentro de las fases del estudio anatémico e histolégico, uno de los mas
complejos es la odontogénesis, especificamente el desarrollo radicular y
sistema de conductos radiculares.” En otras palabras, después de que la
corona ha terminado su formacién, en una etapa mas avanzada, cuando el
esmalte y la dentina han alcanzado la futura unién amelocementaria, la raiz
dental comienza a formarse bajo la direccion e induccidn de la vaina epitelial
de Hertwig. Su maduracion y posterior cierre apical ocurre a los tres anos de

erupcionar la unidad dentaria en la cavidad bucal.> 3

Cabe destacar que la patologia pulpar como consecuencia de una caries,
traumatismos, tratamientos ortoddnticos, anomalias congénitas o por
exposicion pulpar mecanica (iatrogénica), pueden interferir en la formacion
normal de la raiz; la pulpa reacciona frente a cualquier agente patégeno sea
fisico, quimico o bacteriano, cuyos estimulos pueden superar el limite de
tolerancia fisioldgica, produciéndose una respuesta inflamatoria, tal
inflamacion se caracteriza por el aumento de la cantidad de células y liquidos
en la cavidad con elevacion de la presion intrapulpar y la consiguiente
compresion de sus elementos estructurales, lo que determina la aparicion de

las alteraciones pulpares.

Dependiendo de la intensidad y duracion de los irritantes y de la resistencia
del huésped, la patologia pulpar puede variar desde una inflamacion
temporal o pulpitis reversible, hasta una inflamaciéon grave y progresiva o
pulpitis irreversible que evolucionara hacia la necrosis y por ende la

destruccion de la vaina epitelial de Hertwig. *

Dicha necrosis pulpar puede afectar a los dientes permanentes en desarrollo,

deteniendo el crecimiento radicular continuo, y provocando un diente



inmaduro con apice abierto. Y, por consiguiente, una inadecuada relacion
corona-raiz, generando una raiz fragil y débil, con paredes delgadas y

divergentes, propensa a la fractura.®°

Usualmente los dientes necroéticos con apices inmaduros pueden inducir a la
aparicion de una lesién periapical y en consecuencia estas condiciones
dificultan la terapéutica endodontica. Durante afos el manejo tradicional ha
sido mediante procedimientos de apicoformacion o apexificacion, ya sea a
través de alternativa convencional a largo plazo con hidréxido de calcio [Ca
(OH)2] o, a través de la aplicacion de una barrera apical con agregado
trioxido mineral (MTA) y, mas recientemente, el uso de nuevos bioceramicos

como el Biodentine.

Investigaciones reflejan que el rango de supervivencia de apexificaciones
con MTA es mayor que con [Ca (OH)2], debido a que favorece la formacion
de tejidos duros en el area apical del diente inmaduro y necrético, con la
desventaja del cambio de color de la unidad dentaria. Mientras que, el
Biodentine tiene un tiempo de fraguado mas corto que el MTA y no afecta la

estabilidad del color de la unidad dentaria.®

Sin embargo, ninguno de estos abordajes terapéuticos ha logrado la
maduracién apical, el grosor normal de las paredes radiculares y tampoco la
regeneracion de tejidos vitales en el espacio del conducto radicular, haciendo
el diente susceptible a la fractura. En atencion a ello actualmente, se
emplean procedimientos regenerativos endoddnticos que favorecen la

permanencia de la unidad dentaria en boca.

De acuerdo con la Asociacion Americana de Endodoncia (AAE) la
regeneracion endodontica es uno de los nuevos avances terapéuticos de
mayor repunte en esta area, a fin de solventar las principales desventajas de

la terapia convencional; 7 la cual se basa en la utilizacion del concepto de



bioingenieria tisular para restaurar la anatomia y funciones fisiolégicas
después del dafio dental.® Dicho procedimiento involucra una serie de
componentes que incluyen células madre, factores de crecimiento y
andamiajes, siendo estos ultimos un elemento importante que requieren de
mayor investigacion para el mejor desarrollo de la regeneracién pulpar, que
nos lleve a un tratamiento exitoso a largo plazo y por ende el mantenimiento

del diente en boca.’

En tal sentido, los andamios son la combinacibn de materiales y
biomoléculas con tecnologia avanzada y tridimensional. También, se define
como el soporte, vehiculo de entrega o matriz facilitadora de la migracion,
uniéon o transporte de células o moléculas bioactivas utilizadas para

reemplazar, reparar y regenerar tejidos.?

Uno de los primeros andamios que se utilizé en la endodoncia regenerativa
fue el coagulo de sangre (CS) que se obtenia a través de la induccién de
tejidos periapicales, conllevando al sangrado que posteriormente se
convertira en un coagulo estable en el interior del sistema de conductos
radiculares. Ostby N 1961 asevera que el CS se transformaba en tejido de
granulacién y luego en tejido conectivo fibroso. Adicionalmente, se evidencio
retorno de la circulacion, regeneracidon 6sea y aumento de la longitud

radicular.®

De aqui parte que se generaran nuevas tendencias que han venido a
favorecer los procedimientos regenerativos como fue el plasma rico en
plaquetas (PRP). Martin G y col. 2013 realizan estudio histolégico donde se
evidenciéo la formacién de un tejido mineralizado semejante al tejido
cementoide / osteoide con pocos cementocitos y osteocitos, numerosos
espacios irregulares con tejido conectivo vital, vasos sanguineos y/o residuos
necréticos. Concluyendo que el PRP tiene un concentrado de factores de

crecimiento mayor al CS, mejora la cicatrizacién e induce a la regeneracion.'®



Paralelamente, He X y col. 2016 en una investigacion experimental de fibrina
rica en plaquetas (FRP) definen que es un andamio utilizado en la ingenieria
tisular para la regeneracion de diversos tejidos, como el peridstico, ligamento
periodontal, tejido blando maxilofacial, pulpa dental y tejido del miocardio."
En el mismo orden de ideas, Zhou R y col. 2017, estudiaron la combinacién
de CS y FRP debido a que cumplen un rol satisfactoriamente; con la
finalidad de evaluar la reparacion periapical, desarrollo radicular y
reforzamiento estructural dentario. Sin embargo, su combinacion o la
utilizacion de cada uno por si solo tienen resultados similares.'? Por otro lado,
Jamal M y col. 2018 evidenciaron que andamios a base de polimero como la
policaprolactona (PCL) permiten que las células madre de la papila apical
cultivadas en dicha matriz se puedan adherir, proliferar y diferenciar, sin la
necesidad de utilizar ningtin medio inductivo o factores de crecimiento.' Mas
recientemente, Ulusoy A y col. 2019 en un estudio compararon el CS, PRP,
FRP y pellets plaguetarios como andamios en el tratamiento endododntico
regenerativo, afirmando que los concentrados plaquetarios permiten la
exposicién de mayor cantidad de factores de crecimiento por mas tiempo, y a
su vez, puede inducir un efecto regulador favorable sobre la actividad
secretora de las células que se diferencian dentro del espacio del conducto

radicular.'

Visto de esta forma, desde el primer andamio propuesto hasta la actualidad
han sido muchos los avances relacionados con el desarrollo de matrices
autdlogas, sintéticas y combinadas para mejorar el éxito de estos
procedimientos, que traen consigo un sin fin de beneficios, entre ellos, la
estimulacion para la produccion de colageno, diferenciacion celular,
angiogénesis, propiedades antibacterianas, antiinflamatorias y el

mantenimiento del diente en boca.™

En estos momentos existe diversa pero limitada informacion sobre la

variedad de andamios utilizados a nivel internacional y nacional, sus



funciones, evolucion clinica, beneficios, asi como tendencias actuales que
surgen cada dia. Resultando de gran importancia ampliar y difundir el
conocimiento relacionado, con la finalidad de seleccionar el mas adecuado y

obtener mejores resultados.

Con el desarrollo de la presente investigacion de caracter novedoso se
proporcion6 un aporte de gran relevancia cientifica y académica a
odontdlogos, especialistas y residentes del area de postgrado de
endodoncia, provocando estimular la apertura de nuevas lineas de
investigacion actualizadas. Asimismo, suministréo evidencia cronologica vy
sistematica que permitié definir cual es el andamio que mayores ventajas y
beneficios trae consigo, estimulando su aplicacién clinica, de esta manera,
contribuye al desarrollo de futuras investigaciones quienes pueden
profundizar sobre este topico. Favoreciendo el restablecimiento de la salud

bucal, bienestar y permanencia de unidades dentarias en boca.

El presente trabajo de investigacion tuvo por objeto analizar las nuevas
tendencias de andamios dentro de los procedimientos regenerativos
endoddnticos, a través de la descripcion del papel que juegan los diferentes
componentes de la triada de los procesos regenerativos endododnticos,
enumerando, y explicando la importancia de los diferentes andamios, para

definir el andamio que ofrece mayores ventajas.

Para tal fin, se realizd una revision sistematica, enmarcada como una
investigacion cualitativa de tipo documental y disefio bibliografico, bajo la
modalidad de monografia, en forma de texto expositivo, de trama
argumentativa, predominantemente informativo; organizado con Ia
informacion rigurosamente seleccionada, la cual ha sido objeto de un

profundo analisis critico y reflexivo sobre la tematica.



Las fuentes consultadas fueron, principalmente, libros y articulos de revistas
cientificas indexadas, encontrados a través de una busqueda electronica
mediante PubMed, Sciencedirect, Medline, Scielo y Google Académico. De
los resultados de dicha busqueda, se seleccionaron metaanalisis, revisiones
bibliograficas, estudios prospectivos, reportes de caso, series de casos y
algunos estudios in vitro e in vivo. Para lo cual se utilizé la técnica de
observacion documental y asi ejecutar la recoleccion, seleccidn y analisis con
el fin de presentar hechos y resultados que son relevantes para la

investigacion, y de igual forma generen validez, confiabilidad y credibilidad.

El presente trabajo estd adscrito a la Unidad de Investigaciones
Morfopatolégicas (UNIMPA) y enmarcado dentro del campo de las Ciencias
Odontoldgicas, pertenece al Area prioritaria de Salud Publica y Bioética, su
Area disciplinar las Ciencias Morfofuncionales, Ciencias Morfopatoldgicas,
Formacion Integral de Hombre, Salud Odontolégica Comunitaria,
Odontologia del Nino y del Adolescente, Prostodoncia y Oclusién y
Estomatoquirdrgicas. Enmarcado en la linea de investigacion Biologia
Humana, tematica Crecimiento y Desarrollo, que comprende los cambios
desde la histodiferenciacion de los tejidos, maduracion y posibles variaciones
anatdbmicas y subtematica Embriologia, Fisiologia, Histologia y/o

Ultraestructura de tejidos sanos y patoldgicos.



Revisién Bibliografica

EVOLUCION DEL DESARROLLO RADICULAR

El establecimiento de una estructura invaginada llamada vaina epitelial
radicular de Hertwig a partir del bucle o giro cervical dentario generalmente

se considera como el comienzo de la formacion radicular.'®

Es decir, el desarrollo radicular se inicia cuando el depdsito de esmalte y
dentina alcanzan la futura union amelocementaria, momento en el cual se
completa la formacion del patron coronario. Este proceso es dirigido por la
vaina epitelial radicular de Hertwig (HERS)." 2 En un principio, la vaina
prolifera en sentido horizontal, para estrechar el gran espacio cervical que
presenta el borde inferior de la corona. Este crecimiento epitelial toma el
aspecto de un diafragma conocido como diafragma epitelial que mantiene un
tamafo constante durante el desarrollo radicular y también juega un papel
importante, porque determina la separacion entre la papila y el tejido
conectivo subyacente, que se interpone entre el borde inferior del germen

dentario en desarrollo y el fondo de la canastilla 6sea.®

Al proliferar en sentido apical, se cumplen dos funciones, por un lado, la
vaina induce a la papila, especificamente las células de estroma
mesenquimatoso para que se diferencien en la superficie de la periferia
papilar, los odontoblastos radiculares que sintetizaran la dentina radicular y al
mismo tiempo, a partir del tejido conectivo del saco o foliculo dentario se
diferencien los cementoblastos, fibroblastos y osteoblastos. Por otro lado, la
funcién modeladora, va a determinar la forma, tamafno y numero de raices
por medio del diafragma epitelial que adopta distintos aspectos, segun el

diente en desarrollo.®®



Sin embargo, para que el desarrollo radicular ocurra es necesario una
adecuada concentracion de oxigeno, a través de un proceso complejo
altamente regulado conocido como la angiogénesis, siendo una de sus
importantes funciones la que ejerce sobre el mesénquima de la papila apical,
al ponerse en contacto con la capa interna de la HERS induce a su

diferenciacion en odontoblastos.'®

Durante el desarrollo de la denticion permanente, la maduracién radicular y
posterior cierre apical ocurre a los tres afios después de la erupcion dentaria;
la pérdida de vitalidad durante este periodo impide el futuro desarrollo

radicular y por consiguiente un diente permanente inmaduro.?

En este contexto, cualquier dafo significativo o la supervivencia de la HERS
después del traumatismo daran como resultado el cese total o parcial del
futuro desarrollo radicular, y en consecuencia, una raiz delgada, débil y
susceptible a la fractura bajo carga funcional, lo que conduce a una pérdida

temprana de la unidad dentaria.?’

En la endodoncia actual, los avances cientificos han demostrado que los
procedimientos endodonticos no quirdrgicos y convencionales en dientes
inmaduros e infectados no es suficiente, debido a que se observd que no se
promovia la regeneracion de los tejidos y el desarrollo radicular. Asimismo,
uno de los objetivos del tratamiento de dientes inmaduros es preservar la
vitalidad y promover el desarrollo radicular o proceso reparativo, cuando los
mecanismos fisioldgicos no pueden ser posibles debido a necrosis o

periodontitis apical.

CLASIFICACION DE NOLLA



Para evaluar la detencion del desarrollo radicular es de gran importancia el
conocimiento de la calcificacidn o maduracién radicular en sus diferentes
estadios, y de esta manera proveer un indice mas preciso en la

determinacion de la edad dentaria.??

La publicacidon de Nolla C. 1960 sobre el crecimiento y desarrollo infantil se
llevd a cabo mediante un estudio radiografico extenso en 50 nifios (25
hembras y 25 varones), donde se establecen 10 estadios de maduracion,
que irian del estadio 0 en el que no se aprecia signo de calcificacion al

estadio 10 en el cual tendra lugar el cierre apical.?®

Por consiguiente la unidad dentaria erupciona cuando se encuentra en
estadio 8, cuando la raiz presenta 2/3 de formacion; al afio de la erupcion se
encuentra en estadio 9 (con apice abierto), deberan pasar de 3 a 4 afios para
que se considere un desarrollo radicular completo o estadio 10 (con
constriccion apical), mientras el diente erupcionado no termine su desarrollo
radicular de forma completa es denominado diente inmaduro o con el apice
abierto, y si en este periodo la unidad se expone a algun traumatismo o a
caries dental se vera afectado el desarrollo radicular por lo cual se requerira
de un tratamiento endoddntico que sera determinado por la vitalidad o no del

mismo.??

Esta investigacién ha sido citada por varios investigadores alrededor del
mundo por su alta precision y credibilidad, refiriendo que el desarrollo dental
tiene una correlacion cercana a otras medidas de crecimiento. Asi como

también, se puede emplear en el area legal y forense.?® 24%°

ETIOLOGIAS Y SU REPERCUSION EN EL DESARROLLO RADICULAR



El dafo pulpar tiene diversas etiologias, siendo mas comun, traumatismos,

caries y variaciones anatémicas en dientes inmaduros. %°

En presencia de desafios como la caries dental la pulpa radicular parece
verse afectada. Las bacterias y sus subproductos invaden los tubulos
dentinarios y los odontoblastos de la pulpa radicular pueden sufrir muerte
celular, posiblemente por apoptosis. Este fenbmeno puede ser causado por
la difusién de los subproductos bacterianos, mediadores proinflamatorios,
citoquinas o las especies aerdbicas reactivas a través del tejido conectivo

pulpar.

Investigaciones histolégicas de la respuesta pulpar a la caries mediana y
profunda realizados casi exclusivamente en la dentina afectada y los tejidos
adyacentes confinados a la camara pulpar, se observaron cambios
morfolégicos. Sin embargo, un estudio reciente identific6 que los cambios
histopatolégicos e histobacteriolégicos ocurrieron en la pulpa radicular de
dientes inmaduros. Estos cambios se identificaron en areas que estaban
alejadas del sitio de infeccion en la dentina coronal. Esto explica porque la
difusién de toxinas y enzimas bacterianas desde el sitio de la infeccion,
(comunicacion entre caries y pulpa) hacia los tejidos apicales. Los tejidos
irregulares calcificados, denominados dentina terciaria, estan presentes
extensamente en las paredes del conducto radicular; y se producen mediante
el reclutamiento y la proliferacion de células madre progenitoras derivadas de
la pulpa que se diferencian en células mineralizadas odontoblasticas
productoras de matriz de dentina. Estos tejidos tienen tubulos dentinarios
reducidos e irregulares o completamente tubulares, y estan separados de la

dentina secundaria por una linea oscura.

Otras evidencias sobre la respuesta pulpar y de los tejidos apicales a la

caries dental identificaron que en caso de que se genere una pulpitis
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irreversible existe reduccion en la celularidad de la papila apical y
discontinuidad o ausencia de la vaina epitelial radicular de Hertwig. Mientras,
que en caso de una necrosis pulpar hay colonizacidén bacteriana (biofilm), no

se logra distinguir la papila apical y la HERS esta ausente.?’

Por su parte, los traumatismos en dientes permanentes jovenes pueden
involucrar la pulpa, el ligamento periodontal, el hueso alveolar, la encia y
otras estructuras asociadas. En el cual la respuesta pulpar va a comprender
un proceso dinamico, donde en algunos casos se rompe la integridad de los

tejidos involucrados.

En ese sentido, toda lesion traumatica tiene un impacto directo sobre el
estado de salud pulpar, creando una serie de respuestas que varian desde la
formacion de dentina terciaria, revascularizacion, calcificacion de conductos,
inflamacioén cronica, resorcion radicular hasta una necrosis e infeccion

subsecuente del sistema de conductos radiculares.

Los rangos de edad que son predominantemente afectados varian de 8 a 10
afos. Siendo los incisivos centrales superiores los dientes comunmente
lesionados. En este rango de edad existe un desarrollo radicular incompleto,
paredes dentinarias delgadas y apice abierto, que en caso de progresar a
necrosis pulpar trae como consecuencia la infeccién del sistema de

conductos y el cese del desarrollo radicular.?®

En ambos escenarios (caries o traumatismo) si el proceso inflamatorio se
mantiene mediante un estimulo duradero y continuo no tendra lugar ninguna
curacion y continuara un proceso inflamatorio activo provocando un diente
inmaduro necroético con apice abierto y en el peor de las situaciones la

pérdida temprana de la unidad dentaria.
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En este contexto, cuando los estimulos superan el limite de tolerancia
fisiolégica puede conducir a la pérdida de vitalidad, el desarrollo de una
periodontitis apical, la detencion del desarrollo radicular, dando como
resultado una proporcion corona-raiz alterada, raices cortas, paredes
delgadas, divergentes, un mayor riesgo de fractura y por ende la pérdida de

la unidad dentaria a temprana edad.?®?’

Estudios cientificos demostraron que dientes con cambios pulpares
reversibles e irreversibles muestran respuesta de forma similar al de la pulpa
radicular. Entre ellas la presencia de tejido parecido al cemento celular,

odontoclastos, fibras colagenas, dentina terciaria e infiltrado inflamatorio.

Los apices abiertos proporcionan una ventaja para la revascularizacioén de la
pulpa en comparacion con los apices cerrados en dientes completamente
desarrollados; pero las raices incompletamente desarrolladas se convierten
en una desventaja debido a la integridad estructural cuando se produce el
cese del desarrollo radicular en casos de necrosis pulpar e infeccién del
sistema de conductos radiculares. Dichas unidades tendran un peor
pronostico debido a la falta de dentina radicular, con un impacto estético

significativo y una implicacion psicolégica en un nifio en crecimiento.?®

Por consiguiente, la alta incidencia y prevalencia de caries y en menor
porcentaje traumatismos dentoalveolares, exige a los profesionales en el
area de endodoncia el manejo de técnicas o procedimientos que disminuyan

los riesgos y posibles complicaciones que se puedan presentar a partir de

estas lesiones.
OPCIONES TERAPEUTICAS EN EL MANEJO DE APICES ABIERTOS
APICOGENESIS Y/O APEXOGENESIS
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Es muy frecuente presenciar fracturas coronarias producto de traumatismos
dentales en edad de recambio, asi como, caries profunda que afecta el
complejo dentino pulpar, provocando inflamacién en diente con apice
inmaduro. Generando exposiciones pulpares pequefas o grandes, donde es
importante, controlar el sangrado excesivo para conservar la vitalidad del
diente, y colocar una barrera biocompatible que proteja el complejo pulpo-
dentinario, lo mantenga libre de microorganismos y permita la colocacion de

un material restaurador definitivo.?®>°

Es ahi, donde se promueve un proceso de apicogénesis, definida como una
terapia cuya finalidad es preservar la vitalidad del tejido pulpar, de forma
permanente o temporal, para inducir el correcto desarrollo y formacion del

tercio apical de la raiz dentaria.**"%

En ese sentido, el objetivo principal del abordaje es promover la reparacién
tisular y facilitar la formaciéon de dentina reparativa para preservar la vitalidad

del diente.3%?°

Las unidades dentarias con apices inmaduros y diagnosticos de vitalidad son
mas celular y poseen una alta vascularizacién que ayudan al resultado de

esta técnica empleada, pudiendo recuperarse de las lesiones.>

Dependiendo de la extension de la inflamacion puede estar indicado el
recubrimiento pulpar directo (RPD), la pulpotomia superficial o

convencional.*®
En caso de RPD la terapia se basa en cubrir el tejido pulpar sano expuesto

con un material biocompatible para promover la reparacion pulpar y generar

dentina reparativa. La clave para el éxito se ha enfatizado en que debe ser
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realizada solo en unidades dentarias (UD) asintomaticas e inmediatamente

ser restauradas.

Por su parte, la pulpotomia parcial esta indicada en UD permanentes con
una exposicidon menor a 2mm, donde el sangrado se puede controlar entre 1-
2 min. Estudios han demostrado que este procedimiento es mas exitoso en
exposicion pulpar por traumatismos a diferencia de exposiciones por

consecuencia de caries dental.®*

En dltimo término, la pulpotomia convencional es un procedimiento que
consiste en la remocién total de la pulpa cameral, y de ser necesario
extenderse hasta el conducto para llegar al tejido sano.

El sangrado suele controlarse con torundas de algodén bafadas en solucién
salina o hipoclorito de sodio (NaOCI). La herida pulpar luego se recubre con

un material antes de restaurar la corona.

Los materiales de eleccién son el hidréxido de calcio (Ca (OH)2), MTA y mas

recientemente el Biodentine.

Existen estudios publicados donde comparan los resultados del RPD con Ca
(OH)2 y MTA, obteniendo una mejor capacidad de sellado y formacién de
puente dentinario con MTA, sin embargo, el Ca (OH)2 sigue siendo el “gold

estandar” por sus beneficios y bajo costo.

Actualmente se encuentran controversias relacionadas con el criterio clinico
para aplicar estas terapias, asociadas al estado pulpar al momento del
tratamiento, tiempo transcurrido desde el traumatismo, técnicas, materiales

dptimos y resultados del procedimiento.*°
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El éxito se alcanza no solo por los avances en los materiales odontoldgicos,
el conocimiento biolégico y de la fisiologia pulpar, sino también por la

correcta seleccion de caso.

Adicionalmente, comprende un verdadero desafio determinar el estado del
tejido pulpar en la profundidad del conducto radicular y es dificil predecir su
capacidad de supervivencia. Por lo que es obligatorio realizar el control
clinico y radioldgico y, si no hay signos de formacion continua radicular ni
formacion de una barrera calcica en respuesta a la terapéutica, puede

considerarse la apicoformacion o procedimiento regenerativo endodéntico.”’

APICOFORMACION Y/O APEXIFICACION

Procedimiento en el que el diente es inducido para formar una barrera
calcificada en el extremo radicular. Esta barrera forma una matriz contra la
que puede compactarse el material restaurador o de obturacion del conducto

radicular con el control de su longitud.

Tradicionalmente las unidades dentarias necréticas con apice inmaduro han
sido abordadas mediante esta técnica, ya sea a través de alternativa
convencional a largo plazo con Ca (OH)2, cuyo propdsito es inducir a la
formacion de un tejido o barrera calcificada a nivel apical, o mediante la
aplicacion de agregado trioxido mineral (MTA). En el primer caso, el
procedimiento consistié en limpiar y obturar el conducto con Ca (OH)2, que
se sustituia cada tres meses, y se inspeccionaba clinicamente (con la ayuda
de gutapercha o una punta de papel o por inspeccién visual por microscopio)

y radiolégicamente para visualizar la formacion de la barrera.*’
La duracion del tratamiento suele variar de 6 a 24 meses, ofrece un tasa de

éxito aceptable, sin embargo las exigencias de cumplimiento para el paciente

y los representantes en acudir a multiples citas, la naturaleza porosa del
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tejido apical formado, la dificultad para lograr un buen sellado, y con el riesgo
de debilitamiento del diente, ya que el contacto prolongado con el Ca(OH)2
puede alterar las propiedades fisicas, especificamente la dureza de la
dentina, hacen que las paredes radiculares se tornen aun mas fragiles y

susceptibles a la fractura radicular cervical.>*>*

En el caso de la aplicacion de MTA, Torabinejad et al. 1999 plantearon el uso
de este material como método alternativo para favorecer la apicoformacion,
con la intencién de evitar los inconvenientes asociados al tratamiento de
largo plazo con Ca(OH)2. Consiste en la creacion de una barrera rapida y
artificial, mediante la colocacion y compactacion del material, originando un
tapén o plug de 4-5mm en la porcion apical, y donde es necesario tomar
radiografias para confirmar la posicion del MTA y la calidad de

reparacion.%4

Esta técnica ofrece ventajas sobre la apicoformacion tradicional, ya que
reduce el numero de sesiones de tratamiento y favorece a la regeneracion de
tejidos perirradiculares, en consecuencia, un mejor sellado biolégico y

adaptacion marginal.

Asimismo, el rango de supervivencia de apexificaciones con MTA es mayor
que con Ca (OH)2, debido a que apoya la formacién de tejidos duros en el

area apical del diente inmaduro y necrético.®

Sin  embargo, presenta desventajas como la decoloracion, dificil
manipulacion y tiempo de fraguado prolongado. Ademas, no reduce la
susceptibilidad a la fractura ni permite la continuacion del desarrollo

radicular.?04%43

Es por ello, que en la busqueda de un material mas versatil introducen el

Biodentine en el 2009 por la casa Septodont. Es un cemento bioagregado,
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bioactivo y biocompatible sustituto de la dentina que viene en capsulas que
se mezclan en amalgamador. Presenta un tiempo de fraguado mas corto que
el MTA (12 minutos) y mejores propiedades mecanicas, haciendo facil su
manipulacion. Asimismo, se coloca el material, creando un tapén apical de

aproximadamente 5mm.**#’

Al exponerse a liquidos tisulares induce a la aposicion de hidroxiapatita
mediante un mecanismo donde los iones de calcio en conjunto con el grupo
Si-OH inducen al cierre apical a través de la deposicion de la hidroxiapatita
en la superficie de cemento radicular, sin provocar una reaccién inflamatoria

significativa, confirmada mediante estudios histoldgicos.

Por su parte, Lee et al. 2014 hace referencia que cuando este material esta
contacto con las células madres mesenquimales inducen a la diferenciacion
osteoblastica. Mientras que otros estudios indican que al haber presencia de
cemento a base de silicato de calcio puede inducir a las células madre de la
papila apical (SCAP) y a los factores de sefalizacién a la diferenciaciéon

celular especifica.*®

Las numerosas ventajas que ofrece Biodentine como, mayor aposicién de
hidroxiapatita en comparacion al MTA, estabilidad del color, baja
citotoxicidad, facil preparacion, manipulacion y corto tiempo de fraguado, la
hacen un material de eleccién, sin embargo, limitaciones como una baja

radiopacidad, similar a la dentina, dificulta su distincion radiograficamente.*’

A pesar de que estos tratamientos conllevan a la resolucién de signos y
sintomas de la patologia proveen poco o ningun beneficio para devolver las
defensas, nocicepcion, aumento de grosor de paredes dentinarias y

desarrollo radicular normal, aumentado el riesgo a la fractura.’
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DIENTES PERMANENTES NECROTICOS CON DESARROLLO
RADICULAR INCOMPLETO

Podria argumentarse que los dientes permanentes maduros pueden
sobrevivir toda la vida sin el soporte de una pulpa vital. En el diente

permanente inmaduro, el futuro no es tan seguro.*’

Cuando los dientes permanentes erupcionan estan desarrollados en un 60 a
80% con respecto al depdsito de dentina y la longitud radicular.*® La afeccién
y pérdida prematura de una pulpa funcional, como resultado de un
traumatismo, caries 0 anomalias congénitas devengan en una necrosis

pulpar.*’

En otras palabras, el esmalte del diente recién erupcionado no tiene una
maxima incorporacion de fluoruro. Este elemento unido a las actividades
entusiastas del nifio y adolescente hacen que el diente sea susceptible al

trauma y a la caries dental.*®

Es asi como se detiene el desarrollo radicular. Mas especificamente, la
detencion en la formacion de dentina y maduracion fisiologica apical produce
un diente fragil con afectacion de la relacidon corona/raiz, paredes dentinarias
delgadas vy fragiles, longitud radicular reducida y una raiz de base amplia,
con frecuencia divergente y forma troncocénica dificultando los

procedimientos endoddnticos convencionales y restauradores.*®

En consecuencia, las caracteristicas anatdmicas particulares de la unidad
dentaria necrotica con apice inmaduro hacen complicado su manejo clinico
resultando dificil la desinfeccion e instrumentacion eficiente de los

conductos.***°

Asimismo, el foramen abierto y la ausencia de la constriccién apical no

proporcionan la defensa anatémica, haciendo dificil mantener el tratamiento
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endodontico dentro de los limites del conducto e imposibilitando la obturacion

en forma tridimensional.

Desfavorablemente, al no existir contencion para los materiales de
obturacion, estos pueden ser extruidos con facilidad, generando reacciones
de cuerpo extraiio y comprometiendo un adecuado sellado apical, con la

consecuente afectacion de los tejidos de soporte dental.>' 424852

Por otro lado, aunque se superen las dificultades mencionadas, las raices de
estos dientes son de paredes delgadas y fragiles. Como resultado, existe una
alta predisposicion a la fractura durante el tratamiento, ya sea durante el
procedimiento de compactacién, o durante la funciéon al recibir cargas

oclusales, lo que implica la pérdida prematura de la unidad dentaria.>*>*

Es por ello que se recomienda evitar el tratamiento endodéntico
convencional, ya que sus resultados son impredecibles.®®' Representando
un desafio para el profesional de la odontologia, especialmente los
endodoncistas y odontopediatras a quienes por lo general le son referidos

estos casos.®®’

Con respecto a lo antes mencionado, el principal objetivo es proteger la
supervivencia de la pulpa a un estado funcional hasta que se complete el
desarrollo dental. Sin embargo, si no se cumple en su totalidad, diversas
investigaciones han desarrollado técnicas como la apicoformacién y mas

recientemente los procedimientos regenerativos endodénticos.’*°

INGENIERIA TISULAR: Una Nueva Opcion Terapéutica

Durante el afio 1993 se definié, asimismo, como un campo interdisciplinario
que aplica los principios de ingenieria y ciencias de la vida al desarrollo de
sustitutos bioldgicos que restauren, mantengan o mejoren las funciones

tisulares.®' Sin embargo, en el afio 2005 la redefinen como la comprensién
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de los principios del crecimiento del tejido y su aplicacién para producir tejido

de reemplazo funcional para su uso clinico.>®

Tiene por objeto lograr la restauracién funcional de la estructura fisioldgica y
tisular para la reparacion de tejido deteriorado o dafiado debido a anomalias
congenitas, cancer, enfermedades infecciosas o) traumatismo.
Convencionalmente se cree que la ingenieria tisular requiere de tres
elementos importantes: sefalizacion para los progenitores / células madre,

morfogénesis y andamios de los componentes de la matriz extracelular.®

Otros autores hacen referencia de que se basa en la identificacion de las
células apropiadas, en el desarrollo de andamios conductores y en la
comprensién de las sefiales morfogénicas necesarias para inducir a las

células a la regeneracion de tejidos u 6rganos.®’

REGENERACION ENDODONTICA (RE)

Actualmente la RE es una alternativa y uno de los desarrollos mas
emocionantes en el area de endodoncia. A fin de solventar las principales

desventajas de la terapia convencional.®?

Los principios de la medicina regenerativa se pueden aplicar a la endodoncia
con base en la ingenieria tisular. Entendiendo por la misma como un
procedimiento cuyo objetivo es regenerar una pulpa funcional que genere
nueva demanda dentinaria y que sea capaz de responder a un estimulo
nocivo.

En otras palabras, la regeneracion endodontica utiliza el concepto de

ingenieria tisular para restaurar los conductos radiculares a un estado
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saludable, lo que permite el desarrollo radicular continuo y del tejido

circundante.®

En este procedimiento se logra reemplazar la pulpa necrética con andamios
y factores de crecimiento que favorecen la curacion, y terapias celulares con
el objeto de regenerar nueva pulpa y dentina dentro del sistema de

conductos radiculares.®*

Evidencias internacionales como Jadhav y col. 2012 definen la RE como un
procedimiento endodontico disefiado para dientes permanentes jovenes
inmaduros necroéticos y con periodontitis apical, con el fin de restablecer la
vitalidad, reparacién, regeneracion de tejidos, desarrollo radicular y cierre

apical.??

Por su parte, Iwaya y col. 2001 reportan que, durante la RE, la desinfeccién
del sistema de conductos radiculares es el aspecto mas importante y que en
conjunto con otros elementos favorecen al engrosamiento de paredes
dentinarias, continuacion del desarrollo radicular y restauracion de la vitalidad
pulpar. Por lo que es el tratamiento de eleccion ofreciendo resultados
idéneos muy por encima de la apicoformacion.®” Mientras que Méndez y col.
2014 concluyen que los dientes permanentes con formacion radicular
incompleta ofrecen un reto importante en la practica de endodoncia, lo que
exige un manejo diferente al tratamiento endoddntico convencional; no
obstante, el procedimiento es algo impredecible, por lo que se requiere

establecer protocolos estandarizados.®*

Soares y col. 2013 reportan que la RE inducira el cierre apical en corto
tiempo; sin embargo, se necesitan mas estudios que caractericen el tipo de
tejido desarrollado para comprender el mecanismo de revascularizacion

pulpar; para la aplicacion clinica de esta terapia.®®
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En el mismo orden de ideas, Hernandez A. 2016 establece que la RE es un
tratamiento conservador y clinicamente exitoso, porque se produce la
resolucién de la periodontitis apical y el silencio clinico.®® Mientras que
Facchin C y col. 2018 enfatizan que durante el procedimiento es necesario
realizar una instrumentacion minima, ya que preparar excesivamente las
paredes dentinarias, comprometeria la integridad de la estructura radicular y
ademas formaria barrillo dentinario dentro los tubulos dificultando la
desinfeccién profunda del sistema de conductos radiculares. Este elemento
unido a la creacién de una matriz o andamio y un sellado coronal hermético
son fundamentos clinicos indispensables en la terapéutica. Dejando en
evidencia que es una alternativa en el campo de la endodoncia, que puede

preservar un diente funcionalmente en boca.®’

En este sentido, haciendo un recuento de las evidencias cientificas se puede
concluir que ello resulta ser uno de los avances mas notables en nuestra
especialidad, basandose en la utilizacion del concepto de bioingenieria tisular
disefiada para restaurar la anatomia y funciones fisiolégicas después del
dafo dental, tales como nocicepcion y competencia inmune en dientes
necroticos y con sistema de conductos radiculares infectados. Permitiendo la

continuacién del desarrollo radicular y tejidos circundantes.®? 686963

Sin embargo, para que estas funciones se lleven a cabo se reconocen tres
componentes necesarios, que son: a) las células madre b) las moléculas de
sefalizacion o factores de crecimiento y ¢) un andamio o soporte fisico que

pueda apoyar el crecimiento y diferenciacion celular, 6% 6869636

TRIADA DE LA INGENIERIA TISULAR
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Resulta importante conocer el papel que juega cada uno de los componentes
que conforma la triada de los procesos regenerativos endoddnticos ya que

son necesarios e indispensables en esta terapéutica.
Células Madre

Las células madre indiferenciadas cumplen un rol fundamental en la
regeneracion de los tejidos y en la capacidad de autoreparacion del
organismo, ya que permiten conformar estructuras bioldgicas complejas muy
alejadas de las generadas por el clinico; como es el caso de tejidos duros
presentes en el muion pulpar y los tejidos periapicales. Adicionalmente, la
definen como una célula mesenquimatica multipotente de origen postnatal,
con propiedades paracrinas, capaz de dividirse continuamente y producir una
progenie celular que puede diferenciarse en diversos tipos de células y

tejidos, constituyendo lo que se conoce como diferenciacion multilinaje.”

En ese mismo orden de ideas, las células madre en un principio estan
indiferenciadas, manteniendo su fenotipo hasta que son expuestas a una
sefal apropiada que estimula la diferenciacién y de esta forma generan su

funcién especifica.

Dentro de estas células se ubican las de la pulpa dental (DPSC), la de los
dientes primarios exfoliados (SHED), de la papila apical (SCAP), del
ligamento periodontal (PDLSC), las del foliculo de la pulpa dental (DFSC), la
de las glandulas salivales (SGSCs), las del epitelio oral (OESCs), las
mesenquimales derivadas de la encia (GMSCs), las del germen dentario
(TGPCs), las de la médula ésea (BMSC), las derivadas del periostio (PSCs) y
las hematopoyéticas (HSCs).”"* Fig1.
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DPSCs SHED

Fig 1. Avances en bioingenieria dental y su aplicacion en ortodoncia y ortopedia
dentofacial: Una revision de literatura. Tomado de Caicedo C.”

Factores de Crecimiento

También conocidas como proteinas extracelulares o polipéptidos que al
unirse a su receptor modulan funciones, mantienen la supervivencia celular y
actuan como factores de vida y estimulo a la migracién, proliferacion,
diferenciacion y apoptosis, hacia fenotipos angiogénicos, neurogénicos y de

mineralizacién, controlando el ciclo celular.”>"

En ella se ubican los factores de crecimiento fibroblastico (FGF), de
crecimiento transformante beta (TGF-B), proteinas morfogenéticas Oseas
(BMPs), derivado plaquetario (PDGF), angiogenina angiopoyetina-1 (ANG-1),
proteina inflamatoria de macroéfago-2 (MIP-2), insulinico (IGF), vascular
endotelial (VEGF) y de necrosis tumoral (TNF). Entendiendo que estos
factores no solo se encuentran en la papila apical sino también en la matriz

extracelular dentinaria (ME).”®""

Adicionalmente pueden derivar de células residentes (interacciones
paracrinas), y tejidos mineralizados circundantes. La dentina por si sola ha
sido reconocida como la mayor fuente de sefales morfogenéticas que

modulan los procesos de la dentinogénesis reparativa y reaccionaria. Estas
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proteinas pueden movilizarse por la desmineralizacion dentinaria observada
durante la progresiéon de una caries. Asimismo, el EDTA los puede liberar
debido a su accion quelante. El hidroxido de calcio utilizado para el
recubrimiento pulpar directo puede liberar estos factores de crecimiento que

tienen potencial regenerativo.”®

Andamios

Se definen como una matriz extracelular que genera la induccidon permisiva o
soporte estructural a las células involucradas en la regeneracion del tejido
afectado, a fin de dirigir el crecimiento celular y facilitar la formacién de las
células y tejidos adyacentes.”® Por su parte, la Asociacion Americana de
Endodoncia lo define como una red que proporciona un marco para que las

células madre crezcan y ocurra la regeneracion pulpar.’

En tal sentido, el andamio es la combinacion de materiales y biomoléculas
con tecnologia avanzada y tridimensional. También, se especifica como el
soporte, vehiculo de entrega o matriz facilitadora de la migracién, uniéon o
transporte de células o moléculas bioactivas utilizadas para reemplazar,
reparar y regenerar los tejidos.>* Adicionalmente, trae consigo beneficios
como la estimulacién para la produccién de colageno, diferenciacion celular,

angiogénesis, propiedades antibacterianas y antiinflamatorias.™
Gathani K y col. 2016 refieren que los andamios son biomateriales sdlidos y
porosos que pueden unir o localizar selectivamente las células, contener

factores de crecimiento y sufrir biodegradacion a lo largo del tiempo.°

Del mismo modo, los andamios incorporan sefales bioldgicas que les

permiten actuar como una plataforma bioactiva para controlar con precision
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el comportamiento de las células madre para su crecimiento y diferenciacion,

promoviendo la adhesioén y migracion.®!

Se clasifican de acuerdo al tipo: en natural como el colageno, coagulo de
sangre, plasma rico en plaquetas, entre otros y en sintético como, por
ejemplo, el acido polilactico, poliglicolico, membranas elaboradas con
biomateriales e hidrogeles y en hibridos o combinacion de ambos tipos de

matrices.®>"®

La matriz o andamio debe reunir los siguientes requisitos:

1.- ser biocompatible

2.- completamente reabsorbible o biorreabsorbible

3.- altamente poroso

4 .- fisicamente resistente

5.- tener capacidad de reemplazo

6.- poseer propiedades mecanicas para soportar la reconstruccion de
defectos

7.- proporcionar una posicidn correcta de la ubicacion celular

8.- promover las interacciones celulares-biomateriales, la adhesion celular y
la deposicion de ME

9.- provocar un grado minimo de inflamacién o toxicidad in vivo.

10.- contar con una microarquitectura para la distribucion del estrés

11.- ser osteoinductor para la diferenciacion osteogénica

12.- permitir el transporte de nutrientes, gases y factores reguladores, asi
como, propiedades en su superficie que permitan la supervivencia,
proliferacion y diferenciacion celular

13.- debe ser plastica para adaptarse con facilidad a las formas estructurales
14.- debe proporcionar un soporte mecanico para mantener un espacio
acorde al tejido en formacién y permitir una correcta distribucién y flujo de

células.
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La interaccién superficial matriz-células debe permitir el crecimiento vy
mantener la funcion de las células diferenciadas y del tejido

circundante.”>8%.78.82

En el caso de estar constituida por biomateriales, debe ser facilmente
esterilizable y tener la habilidad para coexistir e interactuar en la presencia
de tejidos especificos o sistemas fisiolégicos como sangre, fluidos
intersticiales, moléculas y células inmunes sin infligir un dafo intolerable.
Luego de la degradacion del sustrato biomaterial, debe quedar, en el lugar,

un tejido totalmente normal.”>"®

No obstante, otros estudios definen los andamios como la combinacion de
materiales y biomoléculas con tecnologia avanzada y tridimensional.
También, hacen referencia a que es un soporte, vehiculo de entrega o matriz
facilitadora de la migracion, union o transporte de células o moléculas

bioactivas utilizadas para reemplazar, reparar y regenerar los tejidos.54

Resulta importante sefialar que los andamios varian ampliamente; Segun su
estructura y arquitectura, pueden ser fibrosos o esponjosos con un tamafo
de poro y porosidad variable.® En funcion a sus propiedades, los andamios
pueden tener administracion variable de farmacos, comportamiento celular,

comportamiento in vivo y propiedades biofisicomecanicas distintas.”

Actualmente se han disefiado andamios inteligentes con la incorporacién de
moléculas bioactivas, nanoparticulas y el uso de modificaciones
personalizadas de las propiedades fisicas y quimicas. Las deficiencias
tipicas de los andamios tradicionales incluian infecciones relacionadas con el
material, fallas mecanicas y reacciones inmunoldgicas adversas con el
huésped. Por lo que en estudios recientes se ha propuesto desarrollar

construcciones novedosas de andamios inteligentes que instruyen e inducen
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efectos en las células para mejorar la eficacia de la regeneraciéon de

tejidos.34%3

CLASIFICACION DE LOS ANDAMIOS

NATURALES:

Coagulo de Sangre

Sirve como matriz para la adhesion entre las integrinas de la superficie
celular y el coagulo de fibrina que expresa la proteina que contiene la
secuencia de 4&cido aspartico-arginina-glicina.®® Permitiendo, que se
regeneren nuevos tejidos en el conducto radicular (longitud y grosor de las
paredes). En lugar de usar el hidroxido de calcio Ca (OH)2 como
medicamento intraconducto entre las consultas para desinfectar e inducir la
formacién de una barrera apical.® Adicionalmente, la matriz es un reservorio
rico en factores de crecimiento que juega un rol importante en la

diferenciacion celular y en la promocién de regeneracion tisular.'®°

Sin embargo, la formacion del coagulo de sangre intraconducto no siempre
es predecible debido a que el sangrado puede verse reducido entre citas con
la colocacion de medicacién como el Ca (OH)2 ya que puede provocar
coagulacion periapical necrética, al no tomar precaucion y extender la
medicacion hacia el tercio apical. A su vez, la formacion del coagulo de
sangre puede verse comprometida por el vasoconstrictor contenido en el
anestésico local por lo que se recomienda al realizar este procedimiento
utilizar anestésico local sin vasoconstrictor y permitir que el sangrado alcance
un nivel de 3mm por debajo de la unién cemento esmalte dejando pasar un
tiempo de 15 minutos para la posterior formacion del coagulo de sangre.®? &
84.87 Fig. 2.
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Fig 2. Efficacy of Platelet-rich Plasma as a Scaffold in Regenerative Endodontic

Treatment. Tomado de Bezgin T %

En ultimo término, es bien conocido que la concentracion de factores de
crecimiento para este andamio es limitado y que después de la formacion del

coagulo los eritrocitos pueden sufrir necrosis y afectar sus propiedades.®?

Membrana colagena

Fue introducida en el 2008 para evitar el colapso del agregado tridxido
mineral (MTA) y para servir como andamio permitiendo la neoformacion de
tejido en el espacio pulpar en casos donde no se podia inducir al sangrado.
Sin embargo, para citar estudios clinicos no aleatorizados han provisto de
evidencia persuasiva de la eficacia de la membrana colagena en la induccion

de la maduracion radicular.®

Ahora bien, el Bio-Gide resulta ser una membrana colagena pura, absorbible,
utiizada ampliamente como un andamio en la regeneracion de tejido
periodontal. Consiste en la extraccion de colageno tipo | y Il de cerdos en
cuarentena y refinados para eliminar antigenos, no tienen efecto

sensibilizante antigénico.
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Experimentos han demostrado que puede promover la adherencia,
migracion, proliferacion y diferenciacion de células ectomesenquimaticas.
Ademas, posee muchas ventajas como la habilidad de estabilizar el coagulo
de sangre, mantener niveles de factores de crecimiento y promover la
regeneracion tisular. Por lo tanto, su uso en regeneracion endoddntica
resulta deseable, especialmente en casos donde no se puede inducir un
sangrado suficiente en el espacio pulpar. El uso de membrana colagena Bio-
Gide no mejora significativamente la tasa de éxito en el tercio apical
radicular, pero promueve el desarrollo de las paredes dentinarias en el tercio

medio radicular.®® Fig 3.

Fig 3.Clinical and Radiographic Assessment of the Efficacy of a Collagen Membrane
in Regenerative Endodontics: A Randomized, Controlled Clinical Trial. Tomado de
Jiang X ®

Sin embargo, de acuerdo a ciertos estudios las almohadillas de colageno han
sido sugeridas como andamio en procedimientos de regeneracion
endodontica, pero son biolégicamente inactivas, no contienen factores de
crecimiento y no juegan un rol significativo en la estimulacion y proliferacion

celular.”’

Chitosan
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Constituye un elemento estructural del exoesqueleto de los crustaceos y de
la pared celular de los hongos. Muestra actividad antibacterial, aumenta la
actividad de la fosfatasa alcalina y permite la proliferacion odontoblastica y
fibroblastica. Adicionalmente, no induce una respuesta inflamatoria aguda o
cronica. Es biodegradable, permitiendo que el tejido reparado reemplace al
biomaterial. Presenta propiedades biomecanicas adecuadas; facilitando la
bioactividad adjunto a los tejidos blandos y duros; es osteoinductor, y con
potencial angiogénico. El chitosan puede reemplazar los tejidos faltantes,
dafiados y érganos, promueven la adhesién y la proliferacién celular, y

aceleran la regeneracion de tejidos.?

No obstante, presenta desventajas importantes ya que afecta la formacién de
porosidades en los andamios, influyendo a nivel biolégico y mecanico. Y

algunas modificaciones quimicas de su estructura podrian inducir toxicidad.”

Acido hialurénico

Glicosaminoglicano que juega un rol importante en el mantenimiento de la
organizacion morfolégica mediante la preservacion de espacios
extracelulares. Esto apoya la osteogénesis y facilita la condrogénesis.
Presenta como ventaja contribuir en la diferenciacion de células
mesenquimaticas a odontoblastos, en la formacion de matriz dentinaria y
pulpa dental. Es biocompatible, biodegradable, bioactivo, no inmunogénico, y
no trombogénico, juega un papel beneficioso en la reparacién y se puede
utilizar como un andamio inyectable o también como esponja.

Tiene como inconveniente ser altamente soluble en agua, se degrada
rapidamente por enzimas como la hialuronidasa, especialmente cuando no
estd en forma de hidrogel y carece de integridad mecanica en medios
acuosos. Sin embargo, estos inconvenientes pueden superarse mediante

enlace cruzado y modificacion del acido hialurénico.”
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Membrana Amniotica

Es un andamio basado en la placenta. Ha sido ampliamente utilizado en el
campo medico debido a su proliferacion celular y capacidad de regeneracion.
Constituye la capa mas interna de la placenta y estd compuesta de una sola
capa epitelial, una gruesa membrana basal y un estroma avascular. Se ha
empleado clinicamente para la regeneracion tisular guiada en la cirugia

endoddntica y actualmente en los PRE.

Chen y col. 2012 han demostrado que modula el entorno para que las células

madre de la papila apical muestren diferenciacion osteogénica.®®

Tiene la propiedad de ser biolégicamente activo, debido a la presencia de
factores de crecimiento, a su vez, posee la capacidad de mejorar la
epitelizacion, es antiinflamatorio y no presenta inmunogenicidad, por el cual

consigue eliminar cualquier contaminante potencial.

No obstante, se requieren estudios histolégicos adicionales para evaluar la

naturaleza del tejido formado para asi determinar el éxito histologico.*

Alginato

Es un polisacarido natural, tiene una excelente biocompatibilidad, suavidad
de gelificacion y baja inmunogenicidad. Experimentos en pulpa dental de
ratas, células derivadas y células de la DPSC después de haber sido
sembradas en andamios de alginato han demostrado resultados
prometedores en la formacion de células parecidas a los odontoblastos y

calcificaciones similares a las de los dientes, es decir hidroxiapatita.91

De igual forma, induce a la proliferacién y diferenciacién de preosteoblastos

en osteoblastos.*?
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Actualmente, se ha combinado con otras matrices, como el colageno, para
formar hidrogeles, obtener una facil manipulacién y propiedades elasticas

apropiadas.®
SINTETICOS:

Acido poliglicélico (PGA)

Se lo identifica como un polimero sintético conducente para la proliferacién
celular. A su vez, mejora el crecimiento de nuevos vasos sanguineos y la
diferenciacién odontogénica de fibroblastos.

Adicionalmente es no toxico, biodegradable, y permite la manipulacion
precisa de la fisicoquimica.

El PGA se ha utilizado como un andamio artificial para trasplante celular, y se

degrada a medida que las células excretan matriz extracelular. 9 848

Presenta como inconveniente la posibilidad de una respuesta inflamatoria por
parte del huésped y la disminucién del pH debido a la acidificacién del medio

por la degradacién hidrolitica de subproductos.®°

Acido Polilactico (PLA)
Polimero biodegradable capaz de producir un tejido similar a la arquitectura y

poblacion celular del tejido pulpar.

Las propiedades de estos andamios sintéticos pueden ser controladas por
medio de la técnica de preparacion.”’ A su vez presentan rigidez mecanica,
porosidad y microestructura. El PLA es muy fuerte y es aplicado sobre todo
en casos donde es importante la resistencia estructural. Sin embargo,

presenta la misma desventaja que el acido poliglicélico.®

Policaprolactona (PCL)
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Es un polimero sintético biocompatible utilizado en la regeneracién tisular,
asi como en el campo de la medicina y la odontologia. Se prepara a través
de la técnica de lixiviacién.” Estudios como los de Conte y cols. 2018
refieren que provoca la diferenciacion odontogénica de las células de la
pulpa dental humana (DPSC).*® También, comprende buenas propiedades
mecanicas como una alta resistencia a la fractura. Indicado para la

regeneracion osea, vascular, nerviosa, de ligamento y cartilaginosa. 8%

Presenta como desventaja su lenta degradacion, baja resistencia a la
traccion y efecto hidrofobo, limitando funciones celulares por lo que es
necesaria la adicion de polimeros naturales para lograr una mejor adhesion,

migracion, proliferacion y diferenciacion celular.®

Ceramicos bioactivos

Son ceramicos biocompatibles de fosfato calcico como la hidroxiapatita, el
fosfato beta tricalcico, el fosfato calcico bifasico y el silicato calcico.
Promueven la regeneracion ésea. Son quimica y estructuralmente similares
al hueso nativo, con alta rigidez mecanica y resistencia a la deformacion. Sus
granulos tridimensionales proveen un sustrato para las células madre,
crecimiento y diferenciacion celular. Tiene como desventaja su tiempo de uso
debido a su fecha de expiracion. Asimismo, las particulas no son uniformes
en tamano y forma y el control de la porosidad, dificultando el modelado y

tasa de degradacion.® 88

Vidrio Bioactivo

Un grupo de materiales sintéticos de superficie reactiva con una estructura
amorfa y alta fuerza mecanica. Han sido sugeridos en procedimientos
regenerativos endodonticos aquellos que se los obtienen a base de borato y

borosilicato. Su degradacion lo convierte en una sustancia similar al acido
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hialuronico capaz de unir tejidos duros y blandos y de liberar iones que

contribuyen a la osteogénesis y angiogénesis.®* &

HIBRIDOS:

Hidrogeles

Se conocen como redes hidrofilicas, biocompatibles, biodegradables e
inyectables a base de polimeros. Presentan caracteristicas fisicas similares a
los tejidos blandos, como lo es el de la pulpa dental. Debido a su alto
contenido de agua (= 90%), provee una matriz humeda estable y flexible con
adecuada porosidad para la difusion de oxigeno, nutrientes, metabolitos y
residuos celulares. Son una estructura eficiente por su parecido al ambiente
natural que promueve el comportamiento de expresion celular, asi como
también, por la liberacion e incorporacion de agentes biolégicos importantes
para mejorar la revascularizacion del conducto radicular, la migracién de
células madre y por ende la regeneracion simultanea del complejo
dentinopulpar. 979298

De acuerdo a su composicidon se pueden clasificar en naturales, sintéticos,

hibridos y biomiméticos.*®

En el caso de ser hibridos al ser mezclado con alginato se ha evidenciado
que induce a la adhesion, proliferacion y diferenciacion osteogénica de los
preostoblastos. Esto se debe a sus propiedades mecanicas y similitud a la

matriz extracelular.®?

A diferencia de cuando es mezclado con nanocristales de celulosa (NCsC)
mejora la estabilidad ante la degradacion enzimatica e hidrolitica. Mientras,
que cuando se mezclan con concentrados plaquetarios de lisado libera

factores de crecimiento pro-angiogénicos y quimiotacticos (PDGF, VEGF).
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El comportamiento viscoelastico dinamico, la porosidad y estabilidad del
andamio va a depender de la mezcla o incorporacion de los componentes,
favoreciendo tener un grado de control sobre el hidrogel.”’

Sin embargo, presenta como desventaja su baja rigidez mecanica y la

necesidad de estudios clinicos.®

NUEVAS TENDENCIAS EN ANDAMIOS DENTRO DE LOS
PROCEDIMIENTOS REGENERATIVOS ENDODONTICOS (PRE)

Plasma Rico en Plaquetas (PRP)

Es un volumen de plasma autélogo con alta concentracion de plaquetas
(1millon/ml). Una matriz de origen natural utilizada en la regeneracién
endodontica gracias a sus caracteristicas ideales en cuanto al soporte,
diferenciacion, proliferacion celular y adaptacion tridimensional al conducto
radicular.?*®® Asimismo, otros estudios la proponen como un andamio
potencial debido a que satisface muchos de los requerimientos de una matriz
ideal; resulta facil de preparar, con una consistencia soélida que facilita su

colocacién

O v rica en factores de crecimiento como el factor derivado
plaquetario, el factor transformante beta, el factor de insulina, el factor de
crecimiento endotelial, el factor de crecimiento epidérmico y epitelial. Estos
son liberados por medio de la degranulacion de los granulos alfa y juegan un
rol importante en los procesos de regulacién celular como la mitogénesis,
quimiotaxis, diferenciacion y metabolismo que, a su vez, estimulan la

reparacion ésea y de tejidos blandos.®*%¢

No obstante, las desventajas de este procedimiento es tener que extraer
sangre de pacientes jovenes, disponer de un equipo especial de
centrifugacion y reactivos para preparar el plasma rico en plaquetas,

conllevando a que este procedimiento sea costoso.®?

36



Actualmente, el PRP es ampliamente utilizado en diversos campos
quirurgicos, incluyendo cirugia de cabeza y cuello, otorrinolaringologia,

cirugia cardiovascular y cirugia bucal y maxilofacial.®*

Fibrina rica en plaquetas (FRP)

Es la segunda generacién de concentrado plaquetario adaptado a una
preparacion simplificada sin procedimiento bioquimico de manejo de sangre.
Fue desarrollado por Choukroun et al en el afio 2001 para el area de cirugia
bucal y maxilofacial. A través de un protocolo de polimerizacién gradual que
incorpora grandes concentraciones de citocinas en la fibrina. Dando como

resultado un producto de tres capas:

1.-Plasma pobre en plaquetas acelular en la parte superior.
2.-Coagulo de sangre con fibrina rica en plaquetas en la parte intermedia.

3.- Fraccidn roja de sangre de células rojas sanguineas en la base.

Debido a la consistencia sélida de la fibrina, es lentamente destruida por

remodelado, similar al coagulo de sangre natural.

Dependiendo del envio continuo y local de una amplia gama de factores de
crecimiento como el factor transformante beta, el factor derivado plaquetario
y el factor de crecimiento vascular y endotelial en conjunto con una
glicoproteina coagulada matricelular (TSP-1) promueven el proceso de
regeneracion y reparacion de tejidos durante un periodo de 7-28 dias.
Recientemente, la FRP ha sido utilizada como andamio para ingenieria
tisular y regeneracion de varios tejidos como el peridstico, ligamento

periodontal, tejido blando maxilofacial, pulpa dental y tejido del miocardio.'"
11,71
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Por consiguiente, sus ventajas sobre el plasma rico en plaquetas provienen
de su facil preparacion y que no es necesaria la adicion de un material
anticoagulante que sea resultado de una sustancia natural y autogénica. ™"
192 Fig 4.

Fig 4. Platelet-rich fibrin (PRF): A second-generation platelet concentrate. Part
l:echnological concepts and evolution. Tomado de Dohan D "%

Fibrina Rica en Plaguetas y Leucocitos (L-PRF)
Constituyen biomateriales de fibrina sdlidos con leucocitos respectivamente.
Se produce sin la adicion a la sangre extraida de sustancias activadoras,

dando lugar a una estructura de fibrina fuerte.

También se define como un coagulo de sangre autégeno optimizado, del que
se obtiene una membrana de fibrina fuerte, formada por células autégenas y

enriquecida con factores de crecimiento y proteinas de la matriz.

Su técnica de obtencion consiste en la extraccién de 10 ml de sangre de la
vena antecubital del paciente (aunque en ocasiones nos veremos obligados
a canalizar otra vena) y su inmediata centrifugacion sin anticoagulantes a

3.000 rpm durante 10 min o a 2.700 rpm durante 12 min.
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Algunos autores recomiendan aumentar la velocidad de centrifugacién en
pacientes anticoagulados hasta 18 min. Cada tubo de extraccién sanguinea

equivaldra a una membrana de L-PRF.

El coagulo de L-PRF contiene un 97% de plaquetas y mas de un 50% de los
leucocitos del coagulo inicial (asi como linfocitos), dando lugar a una matriz
fuerte de fibrina con una distribucion tridimensional especifica capaz de
liberar factores de crecimiento y proteinas implicadas en la curacion de
heridas durante mas de 7 dias in vitro, promoviendo la proliferacion y

diferenciacion celular.

Asimismo, posee un gran potencial de regeneracién natural, acelerando la
curacion tanto de tejidos blandos como duros. Ademas, disminuye el edema
y el dolor postoperatorio en el paciente, lo que mejora su grado de

satisfaccion con el tratamiento.® ' Fig 5.

Fig 5. Nuevas tendencias en regeneracion tisular: fibrina rica en plaquetas y

leucocitos. Tomado de Orién A 1%
Sin embargo, presenta como limitante el factor tiempo que transcurre desde

la obtencion de membrana de L-PRF hasta su insercién en el lecho

quirurgico, ya que debe realizarse de forma inmediata porque una vez que la
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sangre entra en contacto con las paredes del tubo de ensayo comienza a
coagularse, una polimerizacion difusa que conduce a la obtencién de un
coagulo sin consistencia. Es por ello que hoy en dia se crean las cajas
quirurgicas de L-PRF que pueden retrasar hasta tres horas la insercion de
las membranas ya preparadas siempre y cuando permanezcan en el interior

de la misma hasta que llegue el momento de su uso.'*

Fibrina rica en plaquetas avanzadas (A-PRF)

Considerado como biomateriales autdlogos (Choukroun et al., 2001).
Representan una generacion mas reciente de concentrados de plaquetas. '
1% Fig. 6.

Fig 6. Comparison of two surgical techniques in the treatment of multiple gingival
recessions sandwiched with a combination of A-PRF and L-PRF. Tomado de

Sameera S.'%

Se obtiene a través de un nuevo protocolo donde se han modificado los
procedimientos de centrifugacidn para mejorar aun mas la regeneracion de
tejidos. Mientras que la FRP estandar se centrifuga a 2700 rpm durante 12
min, la A-PRF se centrifuga a velocidades mas bajas (1500 rpm, 14 min). La
modificacion del protocolo de centrifugacion ha dado como resultado el

aumento del numero plaquetas y el mejor comportamiento del linaje celular
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fagocitico como lo son los monocitos y macroéfagos, asi como, mayor
cantidad de células progenitoras vivas en comparacion con la FRP, por lo
que el aumento significativo subsiguiente en la liberacion total de proteinas

puede presentar ventajas adicionales para el uso clinico.'

También se evidencié que los protocolos de centrifugacion mas lento de A-
PREF liberaran mas factores de crecimiento como PDGF-BB, VEGF y TGF-31
en comparacion con la FRP convencional y puede ser clinicamente

beneficiosa para futuros procedimientos regenerativos.'%’:1%

El conocimiento de los endodoncistas en los campos de biologia pulpar,
traumatismos dentales e ingenieria tisular se pueden aplicar para
proporcionar tratamiento endododntico regenerativo con base biolégica en
dientes permanentes inmaduros necréticos, lo que resulta en una
continuacion del desarrollo radicular, aumento del grosor de las paredes

dentinarias y cierre apical.®

No obstante, se requiere investigacion adicional para comprender los
procesos celulares basicos involucrados en la ingenieria de este tejido
incluyendo el tipo de andamio, la combinacion ideal de células, la fuente y
posterior reclutamiento de células madre, y las moléculas de sefalizacién
correctas para inducir las respuestas moleculares requeridas para el

desarrollo, maduracién y neovascularizacion del tejido.®*'%®

Polimeros Biodegradables

Las nuevas tecnologias implican la aplicacion de materiales para apoyar la
proliferacion celular y proporcionar sefales, como es el caso de los
polimeros. Asimismo, basandose en sus caracteristicas fisicoquimicas, los
polimeros biodegradables se clasifican en polimeros hidroliticamente

biodegradables (HBP) y polimeros enzimaticamente biodegradables (EBP)
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en funcion de su susceptibilidad de enlace a la escisidon hidrolitica y/o
enzimatica. Los HBP se caracterizan por una columna vertebral labil de
enlaces quimicos que se deterioran después de la adicion de agua e incluye
poliésteres (PE) como acido poliglicolico (PGA), acido polilactico (PLA), acido
polilactico-co-glicolido  (PLGA), copolimeros, policaprolactona (PCL),
polipropileno fumarato (PPF), polianhidridos (PAN), policarbonatos (PC) y
poliuretanos (PUR).

Por su parte, EBP presentan enlaces éter o amida en su cadena y requiere
catalisis para sufrir una degradacion significativa en condiciones fisiolégicas.
Estos incluyen poliéteres derivados sintéticamente (PETH), como el
polietilenglicol (PEG) y el polipropilenglicol (PGG), proteinas vy
poliaminoacidos (colageno, elastina, fibrina) y polisacaridos (alginato,
quitosano y derivados de acido hialurénico), ampliamente utilizados en la
regeneracion 6sea, periodontal y endodontica.

En ese sentido, los polimeros biodegradables juegan un papel importante,
porque: a) no provocan una respuesta inflamatoria; b) poseen un tiempo de
degradacion que coincide con su funcién; c¢) produce productos de
degradacion no toxicos que se pueden reabsorber o excretar facilmente; y e)
incluye la permeabilidad y procesabilidad apropiada para la aplicaciéon

disenada.

Adicionalmente, son utilizados para mantener las dimensiones originales del
alveolo, preservar altura de la cresta alveolar, inducir a la diferenciacién de
las DPSC en células similares a odontoblastos y osteoblastos e inhibir la

diferenciacion de osteoclastos.”
Por excelencia, el polimero degradable mas investigado ha sido el PLGA

utiizado en una amplia gama de aplicaciones médicas, desde, suturas y

materiales como microesferas, microcapsulas, nanoesferas o nanofibras para
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la administracion de quimioterapéuticos, proteinas, vacunas, antibiéticos,
analgésicos y antiinflamatorios, Sousa y col. en el afo 2010 prepararon
mediante una técnica de secado por pulverizacién las microesferas de PLGA
para administrar amoxicilina a niveles significativos en el conducto

radicular.®®

Otra aplicacion de PLGA se relaciona con el uso de este polimero para crear
estructuras similares a dientes que luego se transplantan in vivo.

Ademas, el PLGA demuestra una gran adhesion celular y buenas
propiedades de proliferacion, convirtiéndolo en un excelente candidato para
la aplicacion en ingenieria de tejidos, en particular, en odontologia

regenerativa.

A pesar de nombrar la policaprolactona (PCL) anteriormente en la
investigacion es un poliéster semicristalino altamente utilizado. Se obtiene a
través de técnica de lixiviacién y presenta baja tasa de degradacion in vivo
(debido a la accidn sinérgica de los mecanismos hidroliticos y enzimaticos),
temperatura de fusion de 55-60 °C, temperatura de transicion vitrea de -54
°C vy alta solubilidad en un rango de solventes organicos. Ademas, tiene una
baja resistencia a la traccion (~ 23 MPa), pero una resistencia a la fractura

elevada (4700%), convirtiéndolo en un buen biomaterial elastico.

La PCL se utiliza en la produccién de implantes compuestos de nano /
microesferas adheridas, fibras electrohiladas o redes porosas utilizadas para
la regeneracion de tejido &seo, vascular, ligamentoso, cartilaginoso y
nervioso. Ademas, la PCL a menudo se mezcla o copolimeriza con otros
polimeros como los poliésteres y los poliéteres para acelerar la erosidn

general del polimero.
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En la RE, la PCL provoca la diferenciacién odontogénica de las células de la
pulpa dental humana (DPSC). Recientemente, Chuenjitkuntaworn y col.
fabricaron un andamio de policaprolactona / hidroxiapatita en 3D y estudiaron
su capacidad para apoyar el crecimiento celular, la expresion genética y la
diferenciacién osteogénica de las células madre mesenquimales derivadas
de la médula ésea, las células DPSC y las células madre mesenquimales
derivadas del tejido adiposo. EI andamio apoyé el crecimiento de estos tres

tipos de células madre y mejoré la deposicién de calcio."

Sin embargo, el desarrollo de estos polimeros requiere de evidencias
actuales para mejorar el conocimiento sobre la biologia tisular y sus

mecanismos moleculares.®

Resultados obtenidos en estudios podrian proporcionar una base para
disefiar un modelo para la regeneracion endododntica. Por lo tanto, el uso de

PCL es una promesa para el futuro de la endodoncia regenerativa.13

EVIDENCIAS CIENTIFICAS QUE REAFIRMAN EL USO DE DIFERENTES
ANDAMIOS EN PRE

Estudios realizados por Bezgin T y col. 2015 que lleva por titulo “Eficacia del
plasma rico en plaguetas como andamio en tratamiento de endodoncia
regenerativa’, con el objeto de evaluar clinica y radiograficamente el PRP, y
a su vez, comparar su uso con el CS como andamios en los PRE.
Concluyendo, en esta investigacion experimental que el PRP es una fraccion
autdloga del plasma que contiene elevada concentracion plaquetaria asi
como gran concentracion de factores de crecimiento para asistir en la
proliferacion de células madre para la induccion de la reparaciéon y

regeneracion tisular. Sin embargo, se demostr6 que no hay diferencia
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significativa en los resultados de esta terapéutica en ambos tipos de

andamio.®*

Paralelamente, Otarola y col. 2016 en su revision titulada “Fibrina rica en
plaguetas (FRP): Una alternativa terapéutica en odontologia™, tuvo por objeto
describir de manera sencilla las principales caracteristicas de la FRP, su
composicion, propiedades y aplicacion clinica. Asimismo, de forma ordenada
describe los biomateriales o matrices y las clasifica de acuerdo a su origen.
Refieren a Chokroun como del creador de la FRP, que inicialmente fue
utilizado en implantologia oral y actualmente, varias investigaciones
manifiestan su aplicacion en diversas disciplinas de la odontologia. Describe
el proceso de cicatrizacién (eventos intra y extracelulares), la evolucion de
los concentrados plaquetarios, y parte de alli para describir la FRP, el
proceso de obtencion, la composicion y aplicaciones clinicas. Concluyendo,
que la FRP pertenece a una segunda generacion de concentrados
plaquetarios, es un material bioactivo con beneficios regenerativos evidentes.
Su obtencion es mas rapida y facil en relacion con el PRP, sin necesidad de
aditivos, haciendo de este concentrado un material mas seguro. Ademas de
sus beneficios y bajo costo hace de este biomaterial autégeno, una buena
alternativa terapéutica en odontologia y que, en combinacién con otros
biomateriales, puede mejorar las propiedades regeneradoras de estos. Sin
embargo, es necesario mayor respaldo cientifico con relacion a sus

beneficios.""”

Chandra Ay col. 2016 trabajaron en una revision titulada "Andamios basados
en la endodoncia regenerativa: presente y futuro “, donde se analizaron
varios disefilos de andamios, clasificacion, ventajas y limitaciones junto con
los desarrollos recientes. Por otra parte, enfatizan que andamios
tridimensionales semejantes a la matriz extracelular estan siendo estudiados

extensivamente, surgiendo como una opcidén prometedora para el reemplazo
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del diente perdido por una prétesis completamente biolégica que pudiese
recibir el nombre de Bio-Diente. Con respecto al analisis concluyen que los
péptidos autoensamblados, la personalizacion, incorporacion de sustancias
antibacterianas, la interaccion y los factores de crecimiento entraman un gran

camino en lo que respecta a la endodoncia regenerativa.91

Bottino M y col. 2017 realizan una revision sistematica de dos partes titulada
"Andamios avanzados para la regeneracién periodontal y pulpar dentaria’,
brindando una actualizacion sobre el progreso relacionado con los
biomateriales avanzados para pulpa dental y regeneracion periodontal con el
fin de proporcionar una mejor comprension de las estrategias regenerativas
descritas. En su investigacion concluyen que el desarrollo de nuevas
terapéuticas para la regeneraciéon pulpar, como el método del coagulo de
sangre, han prometido mejorar los resultados del tratamiento. Debido a que
forma un andamio a base de fibrina que interactia con células madre
endogenas y factores de crecimiento. Adicionalmente, en la revision se
investigd por primera vez un hidrogel de gelatina de metacrilato (GelMA) para
la regeneracion endodontica; compuesta de colageno desnaturalizado vy
conservacion de dominios adhesivos; adecuado para la encapsulacion

celular y formacién de nuevos vasos sanguineos.’

Mientras que, Orion A y col. 2017 ejecutan un estudio titulado "Nuevas
tendencias en regeneracion tisular: fibrina rica en plaquetas y leucocitos”,
con el objeto de llevar a cabo una revision del uso de esta técnica, un paso
mas evolucionado, con vistas a simplificar el procedimiento, mejorar
resultados y minimizar los inconvenientes. La utilizacion de fibrina rica en
plaquetas y leucocitos (L-PRF) apoya la liberacion de factores de crecimiento
tales como PDGF (factor de crecimiento derivado de plaquetas), VEGF
(factor de crecimiento endotelial vascular) y TGF (factor de crecimiento

transformante), y proteinas implicadas en la curacion de heridas en tejidos
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blandos y duros durante mas de 7 dias in vitro, promoviendo la proliferacion y
diferenciacién celular. Demostrando ausencia de reaccidon inmune,
disminucién de edema y dolor postoperatorio, lo que mejora el grado de

satisfaccion con respecto al procedimiento.'®

Conte R y col. 2018 en un estudio titulado ~ Polimeros biodegradables en
ingenieria y regeneracion de tejidos dentales” bajo la modalidad de
monografia describié las caracteristicas fisicoquimicas de estos materiales,
los clasificé en funcion de su sensibilidad a la degradacién hidrolitica o
enzimatica, y su reciente aplicacion en odontologia restauradora vy
regenerativa. Concluyendo, que la aplicacién de polimeros biodegradables
en la practica dental mejor6 ampliamente la respuesta clinica de los
pacientes. Esto gracias a su capacidad de descomponerse y ser absorbidos
por el cuerpo sin producir productos de degradacion dafinos. Ademas,
ofrecen un gran potencial para la entrega controlada de medicamentos,
manejo de heridas, restauraciones dentales e ingenieria de tejidos. Sin
embargo, el desarrollo posterior de los polimeros biodegradables,
especialmente en el campo de la regeneracion, requiere un conocimiento
mas profundo sobre la biologia tisular y los mecanismos moleculares del
recambio tisular en diferentes periodos de la vida humana y en diferentes

enfermedades.®®

Suresh N y col. 2018 reportan un caso titulado "Procedimiento exitoso de
endodoncia regenerativa de un incisivo central permanente no vital que
utiliza la membrana amniética como nuevo andamio™ con el objeto de
presentar un procedimiento regenerativo de curacion progresiva mediante el
uso de la membrana amniética (MA), atribuido a su gruesa membrana basal
y a los abundantes factores de crecimiento, asi como, la fibronectina, fibras
colagenas y otros proteoglicanos presentes en ella, proporcionando

importantes sefiales bioquimicas para la adhesién y proliferacién celular.
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Dejando en evidencia que al utilizar la MA como andamio, ha promovido la
curacion de la lesion, el engrosamiento de las paredes dentinarias y el
restablecimiento del tejido vital, lo que constituye un éxito desde la
perspectiva del paciente y el clinico. Sin embargo, se requieren estudios
histolégicos adicionales para evaluar el éxito histolégico de este material

como un andamio en los PRE.*

Qin W y col. 2018 emprenden una revision titulada "Nuevo cemento de
fosfato de calcio con recarga de metformina-chitosan para la diferenciacion
odontogénica de la célula de la pulpa dental humana” refieren que la
metformina es un medicamento de primera linea ampliamente aceptado para
el tratamiento de la diabetes tipo 2. Estudios previos demuestran que la
metformina puede estimular la diferenciacion osteo / odontogénica de células
madre pluripotentes inducidas por el hombre, células madre mesenquimales
y células de la pulpa dental humana (DPSC). El objetivo del estudio consistio
en desarrollar un sistema de administracién de farmacos con liberacion
controlada de metformina para promover la viabilidad celular y la
diferenciacién odontogénica de las DPSC, que favorecen la regeneracion
dentinaria. Para este fin se mezclé y calenté al horno el polvo de fosfato
tretracalcico y fosfato dicalcico anhidro, una vez, a temperatura ambiente se
pulverizaron para formar cemento de fosfato de calcio (CPC) cuyo liquido
contenia agua y chitosan. Luego, se disolvieron 10, 30 y 50 uyg de metformina
en agua y mezclaron con el liquido de chitosan al 15%, sintetizando el
andamio CPC-chitosan-metformina. Posteriormente, preparan cinco grupos
(1 control, 1 sin liberacion de metformina, los demas con liberacion de
metformina 10,30,50 ug). A partir de terceros molares extraidos se aislaron
las DPSC; después de varios analisis y ensayos se concluye que la
incorporacion de metformina a la matriz mejord significativamente la
diferenciacién de las DPSC, sin alterar negativamente la viabilidad y

proliferacion celular.''?
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Mas recientemente, Bordini E y col. 2019 realizan una investigacion titulada
“Potencial sinérgico de 1a, 25-dihidroxivitamina D3 y andamios de chitosan-
calcio-aluminato con células madre de la pulpa dental ™ que tuvo por objeto
crear un andamio poroso de chitosan-calcio-aluminato (CH-AICa) en
asociacion con una dosis bioactiva de 1a, 25VD, para modular la quimiotaxis
de las células madre de la pulpa dental (DPSC), permitiendo la viabilidad y
migracion de estas dentro de su estructura, seguido de la sobreexpresion de
un fenotipo de odontoblasto. Para ello se aislaron células DPSC de terceros
molares recién extraidos, se desarrollé6 un andamio poroso a base de CH-
AlCa y selecciond la dosis bioactiva de 1a, 25VD para usar en combinacion
con el andamio, luego, se sembraron las células DPSC. Se evaluaron las
propiedades bioactivas, viabilidad y proliferacion celular, llegando a la
conclusion que la incorporaciéon de una suspension de aluminato de calcio
durante la formulacion del andamio de chitosan por separacion de fases crea
una matriz porosa que induce la migracion de DPSC vy la diferenciacion osteo
/ odontogénica. Asimismo, la asociacion de este andamio con 1 nM 1qa, 25VD
da como resultado un efecto bioactivo sinérgico, que aumenta el potencial

dentinogénico de las DPSC.'"

Rad y col. 2019 realizaron una investigacion titulada “Evaluacion del
comportamiento de las células madre de la pulpa dental humana en un
nuevo nanobiocompuesto” hace referencia a los factores etiologicos
predisponentes a la necrosis pulpar y apice abierto, estableciendo la
endodoncia regenerativa como una buena estrategia para la restauracion
funcional y regeneraciéon tisular. El propdsito del presente estudio fue
desarrollar y caracterizar el boro (B) con nanoparticulas de vidrio bioactivo
modificado (BG-NP) que contienen andamios tridimensionales y/o polimeros
de acetato de celulosa / pululano oxidado / gelatina (CA / ox-PULL / GEL)

con morfologia tubular para la regeneracion de dentina. Estos se prepararon
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mediante separacion de fases térmico inducida, métodos de lixiviaciéon
pordgena y se caracterizaron por analisis de degradacion in vitro, medicion
de capacidad de absorcidn de agua, analisis de biomineralizacion in vitro,
medicion de porosidad y pruebas mecanicas. Adicionalmente, las DPSC se
utilizaron como fuente celular y las construcciones sembradas de células se
evaluaron para la adhesion, proliferacion y potencial de diferenciacion
odontogénica. Concluyendo, que los polimeros se desarrollaron con éxito en
los diferentes métodos de preparacion. Asimismo, poseian una estructura
tubular alineada con una distribucién homogénea de BG-NP y presentaban
una biodegradabilidad favorable durante un mes. La alta porosidad era
adecuada para la regeneracion dentinaria, que también proporciono la
resistencia mecanica requerida. La incorporaciéon de B-BG-NP, promovio el
depodsito de minerales que contienen fosfato de calcio. Los estudios de
cultivo celular con DPSC revelaron efectos positivos de la incorporacién de
B-BGNP para la union, proliferacion, propagacion y diferenciacion
odontogénica. Mayor expresién de proteinas marcadoras odontoblasticas y

cantidades elevadas de deposicion mineral.

Finalmente, proponen que el B-BGNP que contienen andamios se sugieren

como nuevos biomateriales para la ingenieria del tejido dentinario.™

En el mismo afio, Kalyan KSD y col. elaboran una investigacion titulada
“"Evaluacion preclinica y ensayo clinico de polimero de clorhexidina para
terapia en pulpa vital” con el objeto de apreciar la liberacion de clorhexidina
del andamiaje polimérico, valorar su biocompatibilidad, realizar una
evaluacion histolégica ex vivo y ademas un ensayo clinico en molares
temporarios para determinar la eficacia clinica del andamio como apdsito
después de una pulpotomia, en comparacion con el MTA. La clorhexidina es
una biguanida, catiénica, sintética, hidréfoba y lipofiica que a una

concentracion del 2%, es bactericida y provoca la precipitacion de los
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contenidos citoplasmaticos, Io que resulta en muerte celular. A través de un
proceso de electrospinning se afadid dicha sustancia al polimero de
polivinilo y gener6é el andamio. Concluyendo que hubo biocompatibilidad
tanto en estudios in vivo como ex vivo, debido a la formacion de tejido
conectivo, fibras colagenas y proliferacién fibroblastica. Mientras que para el
ensayo clinico no se evidenciaron cambios significativos utilizando MTA o
polimero de clorhexidina. En tal sentido, es necesario realizar nuevos
ensayos, pero en unidades dentarias permanentes para valorar los

beneficios del presente estudio.'™

Todas estas investigaciones han servido como evidencia para el soporte del
presente estudio de investigacidén; porque amplia el conocimiento sobre los
diversos andamios en procedimientos regenerativos endodonticos. En este
sentido, el futuro de los PRE es muy prometedor debido a los

descubrimientos y avances en la tecnologia de andamios.
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DISCUSION

Los avances en ingenieria tisular y biotecnologia actualmente han hecho
realidad la endodoncia regenerativa y han cambiado enormemente el
concepto del tratamiento médico logrando restaurar el sistema de conductos
radiculares a un estado saludable, lo que permite el desarrollo radicular

continuo y del tejido circundante.®

No obstante, para que el proceso regenerativo se lleve a cabo se requiere de
tres componentes principales: a) las células madre b) las moléculas de
sefalizacion o factores de crecimiento y ¢) un andamio o soporte fisico que

pueda apoyar el crecimiento y diferenciacion celular.

Sharma L 2013 menciondé que muchas variables en los resultados de PRE
siguen sin resolverse. De acuerdo con una serie de estudios ha sido tema de
discusioén su efectividad, los mecanismos de reparacion tisular, la verdadera
naturaleza del tejido formado dentro de los conductos radiculares y su

prondstico a largo plazo, actualmente atn siguen siendo desconocidos.*

No obstante, Devillard R 2015 comenté que el progreso de la ingenieria
tisular, la investigacion traslacional y esfuerzo clinico son necesarios para
comprender la inter-relacion de todos estos factores, incluyendo Ia
evaluacion del comportamiento, secuencia, el tiempo y la entrega adecuada
de cada componente esencial de la triada en las proporciones adecuadas. Es
decir, mientras mas sea la disponibilidad de evidencia y modificacion de las
técnicas permitira la evolucion de los PRE. Por esto, el rol del clinico esta en
ayudar asegurar que los nuevos protocolos propuestos sean practicos y
clinicamente aceptables para el paciente con la finalidad de contribuir a la

regeneracion pulpar.®
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De acuerdo con diversas investigaciones, se deduce que los andamiajes
biologicos aumentan las posibilidades de éxito en el tratamiento de
regeneracion endodontica gracias a sus respectivas propiedades de
interaccion molecular.’® Asi como también, el hecho de ser matrices
autélogas que no acarrean reacciones inmunes y presentan un abanico de

posibilidades y ventajas anteriormente descritas.

Visto de esta forma, los andamios son una plataforma sobre la cual las
células pueden adherirse, crecer, migrar, unirse y proliferar para el reemplazo
estructural y funcional de los tejidos. Para ello, es muy importante que el
andamio y la ME se parezcan o asemejen lo mas que se pueda. Asimismo, el
tipo y seleccion del andamio junto con sus diversas propiedades que incluye
la topologia fisica y quimica, asi como la superficie juega un papel importante
en la morfogénesis del diente, prometiendo revolucionar el campo de la

endodoncia regenerativa.®’

Igualmente se afirma que la importancia de los andamios radica en que
puede identificarse como un sustrato tridimensional y/o matriz temporal que
apoya el crecimiento, desarrollo celular y vascular intraconducto,

proporcionando un entorno adecuado para la formacién de tejidos.®°

Sin embargo, Duncan H 2018 enfatiza en la necesidad de realizar estudios
futuros dirigidos a optimizar la retencion de componentes bioactivos de la ME
dentinaria, asi como, desarrollar andamios funcionales de ultima generacion
y plataformas de entrega para la aplicacion de los factores de crecimiento

dentro de los PRE y del enfoque libre de células (cell homing/cell free).”

Por otra parte, Lin Y 2019 concluye que aun existen varios desafios

importantes que enfrenta el uso de andamios en aplicaciones clinicas,
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incluyendo: (1) vascularizacion inadecuada; (2) infeccion; (3) degradabilidad

incierta; y (5) baja rigidez y resistencia.®

Los andamios son un elemento clave y sumamente estudiado por lo que ha
generado avances en las nuevas tendencias para estos procedimientos.
Asimismo, no existe un consenso en relacion a la matriz adecuada que debe
utilizarse para los PRE. Aunque el coagulo de sangre (CS) es un buen
andamio, Banchs y Trope 2004 enfatizan que para una adecuada
revascularizacion es necesario visualizar radiograficamente 1.1mm de
amplitud a nivel del apice radicular."" Por su parte, Wigler R et al. 2013
afirman que el CS contiene sélo un 5% de plaquetas como fuente de factores
de crecimiento, 94 % de eritrocitos y 1 % de glébulos blancos.*® Estudios
como los de Nosrat A; Lenzi R et al. en el 2012 plantearon la hipotesis de
que el CS podria no ser lo suficientemente estable como andamio para
soportar el proceso de regeneracién de tejidos en sus fases iniciales.'® '
Namour M 2014 alega ser esencial un sistema inmune de calidad, una
desinfecciéon profunda y un sellado coronal y apical para que no ocurra una
recontaminacion.®” Sin embargo, Alshehadat S et al. 2016 aseveran exhibir
limitaciones debido a que la composicion del coagulo es variable.®® Devillard
R 2015; Lambrichts | 2017; y Facchin C et al. en el 2018 certifican lo
anteriormente expuesto y a su vez testifican ser necesario un diametro
minimo (1mm) para obtener un flujo sanguineo suficiente para la migracién

celular.®>7067

Ding RY 2009; Cehreli ZC 2011; Mc Cabe P 2014 y mas recientemente
Ulusoy A et al. 2019 ratifican que la induccién al sangrado apical o para
lograr un volumen sanguineo adecuado dentro del espacio del conducto
radicular sigue siendo un problema comun. Asi como también, alegan que la

concentracion de factores de crecimiento es limitada.*?12%:121.14
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Adicionalmente, Jung IY et al 2008 resaltan la desventaja estética que
presenta el CS después de estar en contacto con el MTA y a su vez
aseveran que la matriz de colageno evita el colapso o desalojo del MTA,
promoviendo el crecimiento de tejido en el interior del espacio pulpar.'??
Chan G 2008; y Galler KM 2011 contraindican su uso en endodoncia
regenerativa por no tener adecuadas propiedades mecanicas, limitando su
aplicabilidad en estudios in vivo.'?®'®* No obstante, Parenteau-Bareil et al.
2010 apoyan que el colageno es la proteina mas abundante, promueve la
adhesion celular y liberacion de factores de crecimiento.’®® Petrino JA 2010
y Diogenes A et al. 2013 en discusion afirman que la adicién de una matriz
de colageno al CS ayudaria con la colocacién optima de MTA y de esta

forma evitar cambios de coloracién en la unidad dentaria.'?®'?

Por su parte, Jiang X 2017 asevera que un aumento de grosor de la pared
dentinaria en tercio medio radicular, trae como ventaja mayor resistencia a la
fractura cervical. No obstante, se refuta el uso de esta matriz por el hecho de
que ocurre muy poco desarrollo radicular.®® Afios mas tarde, Moyetones L et
al. 2018 certifican que el problema estético se debe al contacto de la sangre

con la pasta triple antibiética y el MTA.""®

Ante estas desventajas inicia una nueva era de concentrados plaquetarios.
Torabinejad M et al. 2012 resaltan que PRP presenta una fuente abundante
de factores de crecimiento y un recuento plaquetario cinco veces mayor en
comparacién al CS."?® Asimismo, Bezgin T et al. 2015 reportan estudios
donde el cierre apical completo es de 8.1 meses para PRP y 9 meses para
CS e infieren que el incremento del area radicular es de 9,86% para CS y
12,6% para PRP.%# No obstante, Anantula K et al. 2016 manifiestan que se
requiere de dos procesos de centrifugado y la adicion de trombina y/o cloruro

de calcio.™’
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Clinicamente, la capacidad de PRP para crear tejido vital y coagular en el
conducto radicular es relativamente mas rapida que el CS, que necesita unos
15 minutos. Ademas, para los PRE durante el uso de PRP no es necesaria la
aplicaciéon de la anestesia local, es facil de aplicar, tiene mejor consistencia y
es mas adecuado para la posterior colocacion de agregado de MTA y
restauracion permanente.®® No obstante, Oridn A et al. 2017 confirman que la

técnica es engorrosa y lenta.'®

Actualmente, se han empleado fibrina rica en plaquetas, fibrina rica en
plaquetas y leucocitos y fibrina rica en plaquetas avanzadas, alcanzado
resultados prometedores en lo que se refiere a la regeneracion confiable y

predecible del complejo dentino-pulpar.

Dohan D et al. 2006 confirman que la técnica para la obtencién de FRP no
requiere de anticoagulantes, aditivos y no mas de un proceso de
centrifugado, permitiendo asi, la activacion de un mayor numero de
plaquetas. '% Por su parte, Gassling V et al. 2010 asociaron el L-PRF con
resultados positivos en la reparacién y regeneracion del tejido 6seo.'®
Anantula K 2016 en acuerdo con lo anteriormente expuesto, indican que
FRP presenta ventajas sobre el PRP por su facil preparacion, aplicacion y

bajo costo. '

Al mismo tiempo Alshehadat A et al. 2016 establecen que la FRP presenta
beneficios como la liberacion lenta de los factores de crecimiento durante un
periodo prolongado de 7-14 dias. ¥ Sin embargo, He X et al. 2016 testifican
que no puede inyectarse debido a que es una matriz sélida."’
Posteriormente, Zhou R 2017 determina que no hay diferencias significativas

en la utilizacién FRP y CS en conjunto o de forma individual.'?
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La L-PRF contiene un 97% de plaquetas y mas de un 50% de los leucocitos
del coagulo inicial (asi como linfocitos), dando lugar a una matriz fuerte de
fibrina con una distribucion tridimensional especifica capaz de liberar niveles
mas altos de factores de crecimiento y proteinas implicadas en la curacién de
heridas durante mas de 7 dias in vitro, promoviendo la proliferacion y
diferenciacion celular. %% Afios mas tarde Kobayashi E; Miron RJ; y
Dragonas P confirmaron que la L-PRF mejora la cicatrizacion de heridas en

tejidos blandos al promover la angiogénesis y la proliferacion celular.'%"%

Crisci A et al. 2019 concluye que los neutréfilos, macrofagos y plaquetas
presentes en dicha matriz son elementos clave en la curacion de heridas vy,
en combinacién con sus factores de crecimiento / citoquinas secretadas,
pueden facilitar la regeneracién tisular, la formacion de nuevos vasos

sanguineos (angiogénesis) y la prevencion de infecciones.'®

Sharma L et al. 2013 ratifican el gran potencial de regeneraciéon natural que
tiene A-PRF, acelerando la curacion tanto de tejidos blandos como duros.
Ademas, disminuye el edema y el dolor postoperatorio en el paciente, lo que
mejora su grado de satisfaccion con el tratamiento.*® Por otra parte, Ghanaati
S et al. 2014 aseveran que las células se distribuyen mas uniformemente en

el coagulo que L-PRF. '3

Kobayashi E 2016 y Sameera S et al. 2018 definen que el A-PRF se obtiene
a través de un nuevo protocolo donde se han modificado los procedimientos
de centrifugacion para mejorar aun mas la regeneracion tisular, dando como
resultado el aumento del numero plaquetas y el mejor comportamiento del
linaje celular fagocitico, asi como, mayor cantidad de ceélulas progenitoras
vivas. Asimismo, se evidencio liberacion de mayor cantidad de factores de

crecimiento como, PDGF-BB, VEGF y TGF-1 en comparacion con la FRP
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convencional y puede ser clinicamente beneficiosa para futuros

procedimientos regenerativos.*%

Paralelamente Gathani K et al. 2016 afirman que los andamios bioceramicos
tienen una fabricacion que requiere mucho tiempo, falta de fase organica,
tamano y forma de particulas no homogéneas, gran tamano de grano, dificil
control de la porosidad, dificultad de conformacion, fragilidad, tasa de
degradacion lenta y alta densidad por lo que recomiendan utilizarlo en
combinacién con otro andamio como por ejemplo los que son a base de

polimeros.°

En ese orden de ideas, polimeros biodegradables como el PGA mejoraron el
crecimiento de nuevos vasos sanguineos y la diferenciacion odontogénica de
los fibroblastos. Sin embargo, estudios in vivo e in vitro realizados por
Aleshadat A et al. 2016 aseveran que el andamio de colageno (esponja) es
superior al PGA para propésitos de ingenieria tisular dental al utilizar DPSC
porcina. Mientras, que el vidrio bioactivo (BG) es capaz de apoyar la
osteogénesis y pro-angiogénesis. Y su degradacion libera iones que
contribuyen en la osteogénesis y angiogénesis. Por otra parte, la PCL es un
andamio de multiples aplicaciones, utilizado en varias areas de la salud, que
induce al crecimiento y diferenciacion celular sin necesidad de factores de
crecimiento.®® Kim JJ et al. 2014 afirman que la mineralizacién o hidrogel a
base de PCL es muy atractiva para la regeneracion del tejido dentinario al
inducir el crecimiento y la diferenciacion odontogénica de las DPSC." Sin
embargo, Keller L et al. 2015 atestiguan que el largo proceso de fabricacion,
asi como la incorporacion limitada de nanofibras son el mayor inconveniente

del uso de hidrogeles.'®

Gathani K; Bolaina E 2016; y Conte R en el 2018 también han sefalado

desventajas de la PCL, entre ellas, lenta degradacion, baja resistencia a la
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traccion y efecto hidréfobo. Sin embargo, su biocompatibilidad, alta
resistencia a la fractura y la adicién de polimeros naturales contrarrestan
estos inconvenientes y lo convierten en una matriz con un futuro prometedor

en ingenieria tisular 21909

Zein N et al. 2019 alegan que hidrogeles a base de chitosan tiene una
caracteristica policationica que les confiere propiedades hemostaticas y
antimicrobianas.”’ Igualmente, Zhu N et al. 2019 afirman que al combinar
chitosan con otro andamio conduce a la disminucién de la inflamacion y la
inhibicion concomitante de Streptococcus mutans y el crecimiento de

Lactobacillus casei.'®

En ese sentido, Zein N 2019 concluye que los hidrogeles a base de
polimeros naturales y sintéticos son materiales apropiados para la
regeneracion de la pulpa dental, ya que constituyen andamios viscosos,
flexibles e inyectables, donde se puede controlar la cantidad y el tamafio de

los poros y agregar antibiéticos y antioxidantes."’

Con respecto a lo antes planteado se puede inferir que los andamios
naturales, especificamente concentrados plaquetarios de segunda
generacion son biocompatibles, no acarrean reaccién inmune, tienen
propiedades antiinflamatorias, son de bajo costo y con mayor evidencia
cientifica a nivel mundial, promoviendo grandes beneficios bioldgicos en
relacion a los PRE, por lo que se recomiendan como primera opcidén antes
del empleo de otro tipo de andamio, brindando un futuro prometedor en la

terapéutica regenerativa.
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Conclusiones

La endodoncia regenerativa representa un nuevo avance en la
endodoncia biologica y clinica. Actualmente, este es el procedimiento
de base bioldgica que esta siendo reconocido como la primera opcion
de tratamiento para dientes inmaduros con necrosis pulpar basada en

el éxito de muchos casos publicados en la literatura.

La presencia y el papel que juegan los componentes de la triada de la
ingenieria tisular son indispensables para que ocurra la regeneracion
de sustitutos biolégicos, especificamente, tejidos u 6érganos para
restaurar anatomia y funciones, donde, debido a un dafio se genera la

detencion del desarrollo fisiolégico normal.

El futuro en endodoncia regenerativa es muy prometedor debido a los

descubrimientos y avances en la tecnologia de andamios.

Se ha evidenciado que varios andamios son atractivos para los PRE.
Los andamios inertes tradicionales que son simplemente portadores de
células pasivas se han transformado en matrices sofisticadas e

inductivas con comportamiento material controlado.

El gold estandar en la endodoncia regenerativa seria desarrollar
andamios de ultima generacion que imiten la matriz extracelular, de

bajo costo y facil obtencion.

El coagulo sanguineo sigue siendo el andamio de excelencia, ya que
fue el primero en emplearse, pero evidencias demuestran que la

inducciéon al sangrado no siempre es predecible, la liberacion de
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factores de crecimiento es limitada y la composicion del coagulo

variable, por lo que sugieren nuevas tendencias de matrices.

Las nuevas tendencias como PRP, FRP, L-FRP y A-FRP han
alcanzado muy buenos resultados, superandose uno a otro en relacién
a resistencia, liberacion de factores de crecimiento, células
progenitoras y plaquetas. Asi como también en velocidad de

reparacion.

La adicidn de un andamio secundario a la matriz principal es necesario
en ciertos casos con el fin de potenciar y conseguir una mejor

adhesidén, migracion, proliferacion y diferenciacion celular.

Los concentrados plaquetarios de segunda generacion han
demostrado ser superiores, ya que la polimerizacion de la matriz
involucra componentes enddgenos, haciéndolo mas adecuado para
almacenar citoquinas y factores de crecimiento para la migracién

celular.

10.Evidencias sobre andamio de policaprolactona describen alta

11.

resistencia a la fractura y actualmente lo consideran una promesa para
el futuro de la endodoncia regenerativa. Sin embargo, el desarrollo de
estos polimeros requiere de estudios vigentes para mejorar el

conocimiento sobre la biologia tisular y sus mecanismos moleculares.

Los clinicos deben conocer los atributos y funciones de los diferentes
andamios para que puedan seleccionar el mas adecuado y obtener

resultados exitosos.

12.Sigue siendo necesario un andamiaje Optimo con propiedades

biomiméticas novedosas para proporcionar un entorno adecuado con
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senalizacion morfogénica apropiada para células madre / progenitoras

que se convertiran en una pulpa dental completa y funcional.

13.El progreso de la ingenieria tisular, la investigacion traslacional y
esfuerzo clinico son necesarios para comprender la inter-relacion de
los componentes de la triada tisular. Es decir, mientras mas sea la
disponibilidad de evidencia y modificacién de las técnicas, permitira la

evolucion de los PRE.
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Recomendaciones

Garantizar que los nuevos protocolos propuestos para PRE, sean

clinicamente practicos y aceptables para el paciente.

Difundir las ventajas y beneficios de las nuevas tendencias de
andamios dentro de los PRE, porque si bien es cierto, sin el soporte o

matriz adecuada no hay regeneracion.

Ensayos clinicos en pacientes con unidades dentarias permanentes
tanto vitales como necroticas son necesarias para valorar los
resultados y beneficios que trae consigo los polimeros de clorhexidina

como aposito cervical en vez de MTA.

Ampliar investigaciones que busquen mejorar las propiedades y por
ende los resultados que trae consigo la matriz de colageno, con
respecto al desarrollo del tercio apical radicular, y de esta forma ser

empleados con mayor frecuencia dentro de PRE.

Implementar el uso de pellets plaquetarios como andamio, ya que
existe poca evidencia que sefiala una exposicion prolongada de
factores de crecimiento y una tasa de cierre apical muy sobre el CS,
PRP y FRP.

Andamios sintéticos como los polimeros y el vidrio bioactivo son
prometedores, sin embargo, son necesarios estudios para mejorar y

valorar su desempenio en pro a la RE.

Seleccionar las nuevas tendencias de andamios como primera opcion

porque son autodlogos, tienen resistencia, liberacién de factores de
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crecimiento de forma prolongada, células progenitoras y plaquetas,

favorecen la rapida reparacion, y ademas no son costosos.

Indagar métodos para disminuir el tiempo y complejidad durante el
proceso de fabricacion de polimeros e hidrogeles, sin que pierdan sus
caracteristicas y propiedades, de esta manera aminorar costos y
puedan ser empleados con mayor frecuencia, estando a la vanguardia

con las nuevas tecnologias.

Es imperativo futuras investigaciones experimentales, estudios
comparativos y reporte de casos que confirmen que el uso de las
nuevas tendencias de andamios sean conducentes a generar

excelentes beneficios y resultados a los pacientes.

10.Generar andamios eficientes cuyas caracteristicas fisicas sean

11.

similares a la pulpa dental y a la ME. Con una alta liberacion de
factores de crecimiento que contribuyan a generar el soporte
estructural ideal para la migracion, unién y transporte celular,

promoviendo la regeneracion pulpar.

Como resultado de una extensa revisidbn se recomienda el uso de
FRP, especificamente la segunda generacion mas reciente y
optimizada como los son L-PRF y A-PRF, que gracias a su facil
preparacion, sin necesidad de aditivos y modificacion en tiempo y rpm
durante el proceso de centrifugado, generan la liberacién de mayor
cantidad de plaquetas, un mejor comportamiento del linaje fagocitico y
una mayor liberacién de factores de crecimiento, aportando mejores
resultados y adicionalmente disminuyendo edema y dolor

postoperatorio.
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