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RESUMEN

Aunque no es familiar que un odont6logo considere importante y necesario en el futuro'
de esta disciplina la formulacion de protocolos de ingenieria tisular y de regeneracion
de tejidos dentales, tampoco es familiar que se incorporen nuevas terapias génicas que
desempeiien un papel importante en el area. Cada afio cerca de 400 billones de dolares
son gastados en paises como los Estados Unidos en pérdida de tejidos y falla de 6rganos.
Esto abarca mas de 15.000 transplantes de 6rganos, 500.000 reemplazos de articulaciones
y millones de procedimientos craneofaciales y dentales. Se estima que de 300 millones de
restauraciones dentales, 200 millones son reemplazadas por fracasos restaurativos. Una
gran proporcion de estos dientes requieren tratamiento endodéntico o quirtrgico. Esta
situacion sugiere que es necesario avanzar en otros campos, como la incursion genética.

Esta revision se realizo a partir de las publicaciones mas relevantes de la investigacion
genética en odontologia, especialmente, acerca de los beneficios de las células madre.
Por consiguiente en primer lugar se destacan las generalidades de las células madre y
una breve conceptualizacion. Luego se justifica la ausencia de estudios sobre terapias
génicas en el campo de los biomateriales dentales, los cuales centran sus esfuerzos en
el fenomeno de la adhesion. En segundo lugar se reportan investigaciones genéticas de
tejidos dentales especificos, tales como hueso, dentina y ligamento periodontal. Por ultimo
este documento trata sobre el dilema ético mundial de las células madre. Se concluye con
la importancia de la incursion genética en la regeneracion de tejidos dentales.

Palabras clave: Células madre, células pluripotenciales, regeneracion de tejidos dentales,
terapia génica, investigacion odontologica.
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SUMMARY

Even though it is not familiar that a dentistry consider significant and necessary to
formulate tissue engineering and dental tissue regeneration protocols, it’s neither
familiar to know that the dentistry need to incorporate new therapies. Each year, $400
billion is spent treating suffering some type of tissue loss or end-stage organ failure in
countries as the United States. This includes 15,000 organ transplants, 500,000 joint
replacements, and millions of dental and oral craniofacial procedures. It is estimated
that, of 300 million restorations, 200 million are replacements for failed restorations.
Currently, a high proportion of these teeth develop symptoms requiring endodontic or
surgical treatment. This situation suggests that is necessary to make advance in other
fields like genetic incursion.

This revision realizes since relevant publications of the genetic research in the dentistry,
specially, about stem cell’s benefits. Consequently in the first place, it emphasizes stem
cell’s generalities and a brief conceptualization. Immediately, it justifies the absence
of research concerning gen therapies in the biomaterial field, which concentrate on its
effort in adhesion phenomenon. In the second place it reports the genetic research of the
specific dental tissues, such as bone, dentin and periodontal ligament. Last, this paper
considers the worldwide ethic dilemma of stem cells. It concludes with the importance
of genetic incursion in the dental tissue regeneration.

Key words: Stem cells, pluripotency cells, dental tissue regeneration, gen therapy,

dentistry research.

INTRODUCCION

Extensas revisiones y estudios en las dos
ultimas  décadas, han producido mayor
conocimiento en las areas de la biologia de los
odontoblastos, la dentinogénesis y la biologia
de la pulpa. No obstante, dichos avances segun
recomendaciones de otros estudios, requieren
aun mas cuestionamientos acerca de la eficiencia,
éxito y larga vida de las terapéuticas restaurativas,
que devuelven de manera artificial la integridad
funcional de las estructuras dentarias. Es indudable
que en odontologia no se tienen en cuenta los
avances de la genética en la regeneracion de los
tejidos dentales, ni siquiera en las investigaciones
tecnoldgicas mas sofisticadas, como sucede en el
campo de los biomateriales dentales.
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El fenomeno de la adhesiéon en odontologia
sigue siendo una constante, y es considerado la
mejor forma de conseguir una homeostasis entre
el medio interno del complejo dentino-pulpar,
siendo tan solo un proceso donde esencialmente se
remueven minerales como calcio y fosfatos para
infiltrar mondmeros resinosos in situ, con el fin de
conseguir una traba mecénica entre el adhesivo y
la estructura dental o substrato adherente (esmalte
y dentina).

Sin embargo, hoy en dia, en los albores de
las ciencias basicas de la odontologia, existe
informacion considerable acerca de la obtencion
de estudios de fases tempranas de formacion de
dentina en gérmenes dentales embrionarios y otros
estudios sobre la existencia de células progenitoras
de pulpa involucradas en los procesos reparativos
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Representacion esquematica. La primera figura corresponde a la regeneracion pulpar en respuesta a la preparacion de una
cavidad no expuesta y la segunda figura a la regeneracion pulpar en respuesta a una preparacion de una cavidad expuesta.
Modificado de Murray Peter et al.

y la diferenciacion en la segunda generacion de
odontoblastos, neo-odontoblastos y las células
odontoblasticas. |

El destino, naturaleza y origen de estos fendmenos
moleculares en los reemplazos y reparaciones
celulares, sugieren ser un area de conocimiento
inhdspita para la odontologia, a pesar que se ha
demostradoenlastultimaspublicacionescientificas,
que el uso de moléculas biologicas contribuye
al desarrollo de modalidades de tratamiento
restauradores e incluso, que pueden proveer con
medidas preventivas cuando existe un potencial
de aplicacién en preparaciones de cavidades sin
exposicion pulpar para la posterior proteccion
pulpar. En efecto estos avances en ingenieria
de tejidos en el campo de la odontologia, estan
destinados a producir incrementos en el grosor
de la dentina residual a través de dentinogénesis
reaccionaria en situaciones de pulpas expuestas,
también puede contribuir al progreso de las
terapias endodonticas en cuanto al selle de los
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canales radiculares. Estos alcances aunque
inusitados en nuestra profesion, proporcionarian
grandes beneficios. ,,
Por tanto, en odontologia es necesario crear
regimenes de tratamiento que estimulen mas la
investigaciondelosprocesosregenerativosdentales
a partir del aprovechamiento de la ingenieria
tisular y transplantacion de los mismos.

Papel de las células madre

Las lineas de células madre pluripotenciales
se clasifican en células madre embrionarias
“embrionary stem cells” (ESC), derivadas de la
masa celular interna de los blastocistos; células
del germen embrionario “embrionary germ cells”
(EGC), derivadas de las células germen primordial
y las células madre de carcinoma embrionario
“embrionary carcinoma cells” (ECC), derivadas de
tejidos germinales de derivados tumorigénicos. Las
células madre son lineas celulares indiferenciadas,
capaces de formar algunos tipos de células en
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el organismo; estas pueden ser genéticamente
manipuladas y podrian ser potencialmente usadas
como fuentes de renovacion celular para reparar
la funcion de los tejidos por trasplantacion e
ingenieria celular.

Es posible caracterizarlas por un repertorio
distinto de marcadores celulares especificos, en
los que se incluyen ciertos antigenos, enzimas y la
expresion de un buen numero de genes reguladores
que ademads, estan temporalmente presentes
durante el desarrollo embrionario. Por ejemplo,
estan presentes en preimplantacion de embriones,
es decir, de cigoto a morula y masa celular interna
de blastocistos “inner celullar mass” (ICM),
los cuales, si demuestran normalidad genética
mediante cruces, hacen posible la trasplantacion
de drganos, sin incompatibilidad entre quimeras
(dos constituciones genéticas diferentes); también
estan presentes proteinas de superficie: las gonadas
fetales es decir, células germen primordiales
“primordial germ cells” — (PGC) que pueden ser
mantenidas como lineas celulares establecidas,
debido a que pueden desarrollarse dentro de un
amplio rango de tipos celulares in vitro e in vivo.

Por consiguiente, las células madre pueden ser
propagadas indefinidamente en cultivos celulares
mientras se conserva su fenotipo indiferenciado.
Es importante resaltar que, los marcadores con
especificidad celular que permiten caracterizar a
las células madre, estan asociados con el estado
indiferenciadodelascélulas;porejemploenratones
de experimentacion, hay disponible marcadores
moleculares que regulan la diferenciacion como
factores de trascripcion y familias de genes que
no son expresados exclusivamente en células
pluripotenciales. De manera que las (EC), (ES)
y (EG) son bien caracterizadas en ratones y
por consecuencia en humanos, por marcadores
de superficie celular, tales como los antigenos
embrionarios especificos de fase “specific stage
embryonic antigen” (SSEA) y la actividad de
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enzimas especificas como fosfatasa alcalina y
telomerasa. Por tanto, el desarrollo potencial de
células madre humanas in vitro y la diferenciacion
inducida y espontdnea de estas, resulta en la
generacion de células diferenciadas de origen
ectodérmico para piel y nervios, mesodérmico
para sangre, endotelio, rifdn, corazoén, hueso y
musculo y endodérmico para pancreas e higado. ;)

Se sabe también que una o mas células madre
se hospedan indefinidamente en nichos, que
son considerados lugares donde las células
diferenciadas y los substratos extracelulares le
permiten a las células madre controlar su propia
autoreparacion y produccion de progenie in vivo a
través de marcadores celulares y células hermanas,
alli también se ha encontrado la participacion de
modelos de expresion de moléculas de senalizacion
en sus microambientes y factores ambientales
como las matrices extracelulares.

Mediante estudios de linajes puede seguirse a
células madre individuales y su progenie, los
nichos nos ofrecen operar en dos caminos: a) el
de los linajes de nichos que especifican divisiones
de células madre individuales y b) el destino de
las células hermanas, que han demostrado que
las funciones y la persistencia de células madre
es mucho mas complejo, debido a las células
madre residentes, ausentes o removidas, persisten
por la accion de células exogenas competentes
que funcionan como células madre, que fueron
adicionadas presumiblemente por la ausencia
u ocupacion parcial de nichos ectopicos o por
desplazamiento de celulas endogenas.
Biomateriales dentales y el complejo
pulpo-dentinal

(Serd necesario que la investigacion en
biomateriales dentales otorgue importancia a la
investigaciondelanaturalezayfenotipodelascélulas
involucradas en la reparacion dentinal, regulacion
molecular y comportamiento secrecional, que da
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por resultado matrices mineralizadas producto de
unaterapiarestaurativa? Larespuesta es afirmativa,
puesto que las condiciones patoldgicas tales como
lesiones cariosas y otros traumas tisulares dentales,
son a menudo letales para los odontoblastos
que son reemplazados y diferenciados por otros
odontoblastos y por produccion de dentina
reparativa.(s) De modo que durante el desarrollo
dental, las interacciones inductivas epitelio-
mesenquimales, guianaladiferenciacionde células
pulpares ectomesenquimales en odontoblastos;
ademas, estas células expresan genes especificos
que formaran la matriz extracelular mineralizada
de dentina.

Por tanto, es necesario que a nivel de la
investigacion de los biomateriales dentales, se
involucre la investigacion en transplantacion
e ingenieria tisular para ofrecer soluciones
satisfactorias a las condiciones patologicas de los
dientes. Por ejemplo, es necesario que se tenga
en cuenta en los estudios de biocompatibilidad
de los materiales dentales, la investigacion de los
componentes organicos de la hidroxiapatita que
conforman la dentina, los cuales consisten mas
en coldgeno tipo L Al igual que las proteinas
no coldgenas detectadas en matriz extracelular de
hueso como decorina, biglicano,(7) osteonectina,(g)
osteocalcina,(g) osteopontina,(lo) sialoproteina(m y
proteina I de matriz de dentina. ,

Ademas existe la presencia de dos proteinas
de matriz extracelular que han mostrado
ser especificas para la matriz de dentina: la
sialoproteina dentinal “dentinal sialoprotein”
(DSP) y la fosfoproteina dentinal “dentinal
phosphoprotein” (DPP),(B) desde luego, que
también es de suma importancia profundizar en
el estudio de la senalizacion de moléculas, tales
como factor beta de crecimiento “tumorigenic
growth factor” (TGF), proteinas morfogenéticas
Oseas “bone morphogenetic proteins” (BMPs) y
factores de crecimiento de fibroblastos “fibroblastic
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growth factor” (FGFs)(1 415 con la finalidad de
argumentar lo que sugieren otros estudios acerca
de la aplicaciéon in vivo de (TGFB1), (BMP-2),
(BMP-7) en medicamentos de proteccion pulpar,
para generar la deposicion de dentina reparativa.
Es sabido que toda preparaciéon de cavidades,
desintegra odontoblastos que nuevamente se
forman, presumiblemente por fibroblastos de pulpa
dental que elaboran dentina reparativa; por ello,
las moléculas antes mencionadas son necesarias
para estimular la proliferacion de células pulpares.

(16,17)

INVESTIGACION GENETICA DE LOS
TEJIDOS DENTALES

El manto dentinal

A proposito del manto dentinal, se sabe que
secreta odontoblastos e induce a las proteinas no
colagenas “no collagen protein” (NCP) esenciales
para la cascada de mineralizacion; por ello,
seria relevante decir que se ha comprobado que
el colageno tipo I, es un elemento que en mayor
proporcion compone la porcidén orgédnica pulpo-
dentinal, y ademas, es un elemento regulatorio de
dientes y hueso, responsables de la expresion del
gen (Col 1a19). s
De manera que, en investigacion genética, se
ha reportado que en la proximidad cerrada
de la interfase epitelio-mesenquima donde
relacionamos la formacion de dentina por
medio de la diferenciacion de odontoblastos, es
donde se alberga segtn estudios la expresion de
transgenes (Col 1al-GFP). Ademads, también se
ha comprobado que hay una columna amoldada y
polarizada de Odontoblastos que sintetizan matriz
extracelular de dentina “dentinal extracelullar
matrix” (DECM), terminandose de constituir
la morfologia tubular por una matriz coldgena,

llamado manto dentinal. 19)
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Terapia génica

Se ha reportado la inducciéon y formacién de
células madre a partir de odontoblastos para
reparacion pulpar, siendo posible mediante un
morfogen llamado Factor 11 de crecimiento y
diferenciacion “growth diferentiation factor 117
(Gdf11), claro esta, debido a la expresion de (DSP)
naturalmente como marcador de diferenciacion de
odontoblastos.

Segun reportes, la diferenciacion de odontoblastos
también puede hacerse a  partir de
osteodentinoblastos y matriz de osteodentina
secretada de un diente amputado, en el que se usa
un agente protector como el hidroxido de calcio
que estimula a las células pulpares a diferenciarse
en odontoblastos y producir una pequefia cantidad
de matriz de dentina. Este tipo de dentina reparativa
u osteodentina se diferencia de la dentina tubular,
porque tiene poco o nada de tibulos dentinales.

Sin embargo, el énfasis actualmente se orienta a la
terapia génica con (Gdf11) mediando la respuesta
biologica de osteodentina. En los dientes con
terapia endodontica se recomienda, para evitar
efectos térmicos desfavorables, la electroporacion
por liberacion de genes mediado por ultrasonido,
el cual es un método de transfeccion de ADN
“mithocondrial Deoxyribonucleic acid” (mtDNA)
en las células de mamiferos,(zo) es decir, se basa
en la induccidon y estabilizacion de sitios de
permeaciéon en la membrana celular mediante
una interaccion de bipolos lipidicos en un campo
eléctrico. Es asi como la relacion entre la cantidad
de DNA a transferir y la concentracion celular debe
ser elevada, sin embargo la proporcion se optimiza
para diferentes lineas celulares, regularmente (ug
de DNA para cinco por diez a la siete células). El
procedimiento consiste en someter la mezcla de
DNA y suspension celular a tres pulsos eléctricos
de 8kVem al menos uno con un intervalo de pulso
de 5 a 7 usg. Estos potenciales en espiga pueden
reemplazarse ahora por un pulso de onda cuadrada
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mas bajo que puede incrementar la viabilidad
celular. La ventaja de esta técnica radica que no
requiere transporte de ADN, siendo muy facil y
rapido de manipular, siendo util en la expresion
temporal de genes pero no siendo eficaz en
vectores virales. , ,

Es asi como el uso de vectores permite una
flexibilidad considerable en la regulacion de la
expresion de los genes clonados, clasificindose
en viricos aquellos que facilitan la expresion de
genes extrafios en diferentes tipos de células; y
en plasmidicos aquellos que tienen un origen
de replicacion procaridtico (replicon) y un gen
marcador seleccionable para que permita que la
molécula de DNA recombinante sea amplificada
en escherichia coli. o)

Por otro lado se ha observado también la formacion
de osteodentina después de la aplicacion de
morfogenes como proteinas recombinantes
humanas de hueso tales como (BMP2) y (BMP4)
que poseen una matriz colagena. De manera que las
terapias proteinicas han demostrado que aquellas
in vivo con (BMP2) y con (BMP1/GDF11) por
liberacion de genes por ultrasonido estimulan la
formacion de dentina reparativa, aunado a esto
se hallo que los fibroblastos de piel transducidos
como (BMP7) de adenovirus inducen también la
formacion de dentina reparativa; estos resultados le
confieren al (BMP2) efectividad en la estimulacion
directa en la trasplantacion como promotor de
osteogenesis, ya que ha reaccionado previamente
en cultivos de células pulpares por 24 horas
en ratones inmunocomprometidos expresando
ARN mensajero “messenger ribonucleic acid”
(mRNA). Otros hallazgos demuestran que hay
presencia de dentina tubular con la adicion de
células madre pluripotenciales de humano en
hidroxiapatita / fosfato tricalcico también de

ratones inmunocomprometidos. o3




UNIVERSIDAD DE NARINO

Hueso y dentina

Existen perfiles comparados de expresion de genes
entre células madre post-natales de pulpa dental
“post-natal dental pulp stem cells” (DPSCs) y
células madre de estroma médula 6sea “bone
marrow stromal stem cells” (BMSSCs) (4 Para la
obtencion de estas expresiones génicas se necesitan
secuencias de ADN que pueden clasificarse en:
a) promotores simples, b) intensificadores, c)
regiones reguladoras, donde a) los promotores
simples son el resultado de la superposicion de
motivos repetitivos en una secuencia consenso en
las que se encuentran una gran variedad de genes
diferentes y donde algunas secuencias son mas
importantes que otras; donde b) los intensificadores
son identificadores inicialmente de genomas
virales que pueden considerarse también como
una superposicion de secuencias caracteristicas,
algunas de las cuales se encuentran también en
los promotores, es decir, secuencias de ADN que
aumentan en cis y en una forma independiente de
la orientacion; y donde c) las regiones reguladoras
son una secuencia de ADN que interacciona
con proteinas y actia en trans, especificas de
tejidos, para asegurar la correcta especificidad
tisular o expresion temporal especifica, en este
caso usando tecnologia como los sistemas de
analisis de secuenciacion de ADN, tales como
el research genetics GF211 ¢cDNA microarray
filter system, que es una red muy precisa de alta
densidad de muestras de 4cido nucleico de una
sola cadena; dicha tecnologia tiene la ventaja de
permitir comparar multiples perfiles generados de
diferentes sujetos usando el mismo filtro (dos o
tres hibridaciones). s ,q )

Es asi como una vez se obtenga una copia clonada
de la region del cromosoma portador del gen que
presenta interés, el paso siguiente consiste en
localizar la posicion de dicho gen en el segmento
clonado. La mayoria de las veces ese segmento
tendréd una longitud de al menos 20 Kb. La region
verdaderamente codificada supondra en general
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menos del 10% de esa longitud, y el analisis de
restriccion proporcionara un mapa de los sitios
de restriccion del segmento clonado; para ello
una técnica de hibridacion basada en el uso de
una version del gen bajo la forma de sonda de
ADN clonado “clon deoxiribonucleic acid”
(cDNA) proporciona la solucion. Respecto al
(cDNA) derivado del (mRNA) puede decirse que
solo es complementario de aquellos fragmentos
de restriccion correspondientes a las regiones
transcritas del gen. Por el contrario no es
complementario de las regiones del segmento de
cromosoma clonado situado fuera de los limites
del gen y por tanto no hibridara con estos. .

De hecho, dado que el (cDNA) no contiene
intrones, es decir, una region del ADN que debe
ser eliminada del transcrito primario de ARN,
tampoco hibridara con las zonas correspondientes
a interacciones de la secuencia codificante, asi
que para localizar el gen o al menos su secuencia
codificante sobre el mapa de restriccion del
segmento cromosomico clonado, solo se requiere
establecer qué fragmentos de restriccion hibridan
con el (cDNA).

Ultimamente se ha demostrado en estos estudios
de perfiles comparados de expresion de genes que
hay perfiles similares de expresion de genes para
codificacion de colageno tipo III y V, matrices
no coldgenas como osteopontina, osteonectina,
matriz de gla-proteina, biglicano, decorina
y fosfatasa alcalina ademas de moléculas de
adhesion celular como “vascular cell adhesion
molecule” (VCAM-1), (CD44), Integrinas B-1 y
3, Integrinas ay-2 y ay, que han sido asociadas con
la iniciacion de mineralizacion y homeostasis 0sea
e influenciando el proceso de dentinogenesis que
incluye codificacion para factores de crecimiento
como (IGF-1), (PDGF), (FGF2), (TGF-B1),
(BMP2), (BMP4) y (BMP7), los cuales son fuertes
promotores de osteogénesis y de formacion de
matriz 6sea mineralizada; por ello cabe resaltar
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que todos estos factores estan implicados en el
proceso de morfogénesis dental. 3031)
También se ha comprobado que las moléculas
reguladoras especificas de osteoblastos como
cbfal tipo 1 (pebp2 a. A/cbfal) y tipo 2 (osf2/cbfal
o til-1) interactian con marcadores dseos como
osteocalcina, fosfatasa alcalina, sialoproteinas
y colageno tipo I, que en las exposiciones nulas
con ratones trae como consecuencia una completa
ausenciadedesarrollodental enestadiosdecasquete
y campana, los cuales son tan primordiales como
los factores de trascripcion como msx-1 inductivos
en morfogénesis dental sin olvidar los altos niveles
en (DPSC). De manera que, se concluye que la
osteogénesis y dentinogénesis mediada por células
madre de (BMSSCs) y (DSCPs) son regulados
por comunes y distintos mecanismos para tejidos
mineralizados y no mineralizados; estos procesos
comienza a las 2-4 semanas post-trasplantacion y
aln a las 16 semanas tienen potencial para formar
mas tejido mineralizadas. .
Ligamento periodontal

Experimentos han demostrado que el tejido
de meédula o6sea y pulpa dental contienen
células madre que son capaces de diferenciarse
en osteoblastos/odontoblastos, adipositos 'y
neuronas. Demostrandose también que las células
madre caracterizadas por marcadores de células
mesenquimales (STRO-1 y CDI146/MUCI)
derivan de un nicho perivascular dentro de los
microambientes de édula 6sea y pulpa dental, los
cuales son producidos también por células madre
del ligamento periodontal “periodontal ligament
stem cells” (PDLSCs); siendo éstas (PDLSCs) en
comparacion con la dentina y el hueso in vitro las
que producen depdsitos en forma de nddulos no
calcificadosporsuscomponenteshematopoyeticos;
esto nos sugiere que en la investigacion de
materiales dentales y su relacion con la genética
podria incluirse la reparacién tisular de (DPSCs)
y (PDLSCs), ya que el ligamento periodontal
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(derivado del foliculo dental) proporciona ademas

células formadoras de cemento. G

CONSIDERACIONES ETICAS DE LAS
CELULAS MADRE

Un dilema ético

Para cualquier tejido donado es necesario el
requerimiento ético del consentimiento informado,
pero cuando hablamos de lineas potencialmente
inmortales de células madre, la informacion debe
estar acorde con las implicaciones genéticas y
algunos acondicionamientos concernientes a la
anonimidad y su uso para tratamiento.

El problema comienza cuando hay embriones de
humanos de tltima semana que contienen de 100
a 150 células y deben ser destruidos, la mayoria
de éstos son donados por parejas bajo (IVF)
fertilizacion in-vitro “in vitro fertilization” (IVF)
con embrion adicional. No obstante, hay lugares
que usan lineas de (ES) humanas derivadas de
oocitos fertilizados que podrian también ser
derivados de una transferencia de nucleos celulares
somaticos “somatic nuclear celullar transfer”
(SNCT) dentro de un oocito donado de cualquier
material nuclear que haya sido removido. Lo
anterior se ha experimentado con ratones.

Mediante (IVF) se han obtenido embriones de
padres que deciden su posible muerte donandolo a
la investigacion u otra pareja ; se trata de personas
que creen en el cambio y desarrollo gradual de los
valores morales aun cuando se viene una nueva
constitucion genética y atn cuando es repudiado
este pensamiento y se cree que tiene el mismo
valor moral absoluto un nacimiento que un
embrion humano de un periodo celular, pero la
vida es continua, y huevos, cigotos y semen estan
vivos como embriones unicos celulados.

Entonces el juicio es ;es 0 no aceptable éticamente
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la investigacion con embriones? Hay paises con
leyes para investigacion con embriones humanos
antes del desarrollo humano individual (19 dias
antes del comienzo de la formacion del feto), ya sea
para propoésitos clinicos relevantes, investigacion
de células madre y en terapias de enfermedades
intratables.

» Australia: Prohibe investigacion con embriones
y derivacion de células madre, pero si estudios
de linea (ES) importadas.

» Israel: Permite (IVF)

« Japon: La derivacion de células madre es
regulada; prohibida la clonacion. Las otras
tecnologias e investigaciones reproductivas no
seran reguladas.

« USA: Algunos estados prohiben Ilas
investigaciones con embriones humanos. Bush
propone policia y seguridad para 64 lineas
(ES) que existen.

La principal objecion ética se debe a que puede
facilitar la clonacion en humanos, pues, la
tecnologiade (SNCT)es similaraladelaclonacion.
Paraddjicamente el potencial y beneficio de las
células madre de (SNCT) podria ser extraido
del nucleo de células somaticas de los mismos
pacientes para lograr compatibilidad inmunoldgica
y que no ocurra reyeccion del transplante.

Por consecuencia el dilema ético se concentra
en el hecho de que el (SNCT) es ineficiente
pues requeriria un suplemento de huevos cigotos
humanos infertilizados y muchos huevos serian
requeridos para hacer una linea de células madre
individual, y muchos centros de (IVF) tienen largas
listas de mujeres esperando huevos donados para
sus propios problemas de infertilidad, y éstos, en
paises como USA valen cientos de dolares , y la
explotacion de estos huevos en mujeres donadoras
no deja de ser un riesgo, a pesar de que estan
presentes muchos cientos de huevos inmaduros
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en cada ovario de cada mujer. Sin embargo en
animales se ha demostrado que estos huevos
pueden ser madurados in Vitro y soportando el
desarrollo a la etapa de blastocistos, permitiendo
la posible derivacion de células madre a partir
(SNCT).

(35)

CONCLUSION

Sera necesario enfatizar y optimizar las terapias y
experimentaciones convencionales de adhesion y
restauracion en Odontologia, es decir, optimizar
y ampliar los objetivos de los estudios de
biocompatibilidad, puesto que la odontologia
restaurativa no ha dejado de ser una simple forma
de microcirugia que cuando remueve caries, a
menudo dificulta al clinico saber como, cuando
y donde comenzar y cuando parar; prediciendo
tan solo a través de indicadores bioldgicos como
longevidad de la restauracion, radiografias,
pruebas de vitalidad y el testimonio del paciente;
todo esto estd encaminado a las estrategias del
tratamiento, tales como métodos de corte tisular y
creacion de materiales restaurativos.

Entonces es cuando casi hipotéticamente desde
la perspectiva biologica tenemos en cuenta que
cada una de las variables restaurativas tiene algin
efecto sobre la vitalidad pulpar, la injuria y la
regeneracion. Por consiguiente, la regeneracion
de tejidos dentales como objeto de estudio
promete desviar el diagndstico de las posibles
complicaciones ya establecidas, y ademas ser la
base de la ingenieria tisular en las que intervienen
lascélulasmadrepluripotenciales. Estaincursionde
la genética en la Odontologia altera el curso de una
Odontologia restauradora, y valga la redundancia
adhesiva, pese a que se haya pensado en vacunas
ADN para detener y prevenir el desarrollo de la
caries, y pese a que se haya pensado en que los
materiales adhesivos y restaurativos deberian
contener factores de crecimiento liberados en la
matriz pulpar intracoronalmente, sirviendo asi de
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vehiculo para generar reemplazo de dentina.

Los avances de la ciencia y el estudio de las
células madre incrementaran el éxito y el campo
de conocimiento en odontologia si se concentran
los intereses y esfuerzos en la terapia génica,
es decir en el uso de materiales con promotores
de células madre, o la implantacion misma
recobrando estructura dental mas alld de un
adhesivo preventivo. De manera que la genética
permitira trascender la lesion pulpar, la caries y
su etiopatogenia, no obstante, los alcances de la
genética deben concentrarse en primera instancia a
resolver casos de fracturas y pérdida de estructura
eventualmente no restaurables, cuyo reemplazo se
hard con implantes artificiales de tejidos dentales
que han crecido sintéticamente en un cultivo in
Vitro.
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