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RESUMEN

En el tratamiento de las recesiones gingivales el injerto de tejido
conectivo ofrece una alternativa a partir del cultivo celular de fibro-
blastos que reduce las limitaciones del uso de la técnica conven-
cional. Objetivo: Evaluar el comportamiento clinico de un injerto
de tejido conectivo autélogo desarrollado a partir de fibroblastos
gingivales cultivados y sembrados en membranas de colageno.
Metodologia: Se reporta el caso de una paciente de 35 afios,
respirador bucal que al examen clinico presento biotipo delgado I,
recesion gingival clase Il de Miller en el 13 sondaje periodontal de
1 mm, malposicién dentaria e indice de O’leary de 30%. El plan de
tratamiento incluy6 fase inicial desinflamatoria, una semana después
de la fase higiénica se planificé la obtencién de una muestra de
tejido gingival para un cultivo de fibroblastos gingivales autdlogos
incubados durante ocho semanas y sembrados en un scaffold de
colageno bovino. Posteriormente se efectud la cobertura radicular
del 13, realizando un colgajo desplazado coronal para cubrir el tejido
injertado. Resultados: A 15 dias de postoperatorio se logré una
cobertura radicular de 90%, con una ganancia de 3 mm de insercion
clinica y la cicatrizacién completa sin rechazo inmunoldgico evidente
evaluado al afo. Discusion: Se coincide con algunos autores en
que los injertos con cultivos de tejido autélogo pueden aplicarse
con éxito y sin rechazo. Conclusién: Este estudio demostré que la
longevidad de los injertos gingivales, a partir de analogos de tejido
conectivo desarrollados mediante un cultivo de fibroblastos y scaffold
de colageno, produce resultados favorables, predecibles y estéticos.

Palabras clave: Recesion gingival, injerto autélogo, ingenieria tisular.

*

Profesor Titular Catedra de Periodoncia. Grupo de
Investigacion en Bioseguridad. Facultad de Odontologia.
Profesor Asistente Catedra de Periodoncia. Grupo de
Investigacién en Bioseguridad. Facultad de Odontologia.
Profesor Agregado Catedra de Histologia. Grupo de
Investigacion Biopatoldgica. Facultad de Odontologia.
Profesor Titular Directora del Instituto de Inmunologia
Clinica Dr. Luis Pasteur ULA, Facultad de Medicina.
Profesor Titular Catedra de Histologia. Grupo de
Investigacion Biopatoldgica. Facultad de Odontologia.

*k

*kkk

*kkkk

Universidad de Los Andes, Mérida, Venezuela.

Recibido: 26 de septiembre de 2016. Aceptado: 03 de marzo de 2017.

ABSTRACT

In the treatment of gingival recession, the connective tissue graft
from fibroblast cell culture offers an alternative that reduces the
limitations of using the conventional technique. Objective: To
evaluate the clinical behavior of a graft of autologous connective
tissue, developed from gingival fibroblasts, cultivated and seeded
in collagen membranes. Methodology: The case of female patient
35 years respirator oral clinical examination showed thin biotype
Ill, class Il gingival recession Miller in the 13, 1 mm of periodontal
probing, tooth malposition and O’Leary rate of 30% is reported.
The treatment plan included initial phase-inflammatory, a week
after the hygienic phase, obtaining a sample of gingival tissue to a
culture of autologous gingival fibroblasts incubated for eight weeks
and planted in a scafolld bovine collagen is planned. Later theroot
coverage of 13 was carried out, making a coronal displaced flap
to cover the grafted tissue. Results: At 15 days after surgery root
coverage of 90% was achieved, with a gain of clinical attachment
3mm, complete healing, with no obvious immune rejection
evaluated to 1 year. Discussion: We agree with some authors
that grafts with cultured autologous tissue can be successfully
applied without rejection. Conclusion: This study showed that
the longevity of gingival grafts from analogous connective tissue,
developed by culture of fibroblasts and collagen scaffold, produces
favorable, predictable and aesthetic results.
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INTRODUCCION

La enfermedad periodontal, las deficiencias mu-
cogingivales y periimplantares pueden generar
secuelas que ameritan ser tratadas para resta-
blecer y devolver la anatomia, funcién y estética
de los tejidos periodontales perdidos. Dentro de
las alteraciones mucogingivales mas frecuentes
se encuentran las recesiones gingivales, definidas
como «la exposicién de la superficie radicular del
diente al medio bucal causada por la migracién de
la encia marginal y del epitelio de unién en sentido
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apical».!'?2 La prevalencia de condiciones clinicas
como recesiones gingivales, biotipos delgados y poca
cantidad de encia insertada requieren tratamientos
destinados a incrementar el grosor del tejido gin-
gival para aumentar el ancho de encia insertada y
cubrir raices expuestas por migraciéon del margen
gingival. En este sentido, las técnicas quirurgicas
mas utilizadas en el tratamiento de recesiones
gingivales son los injertos gingivales autélogos.?*

Los injertos gingivales autélogos pueden ser li-
bres o injertos de tejido conectivo subepitelial, en los
que el paciente es intervenido en dos areas distintas
(zona donante y zona receptora), siendo la mucosa
palatina por lo regular la zona donante.? Una de
las limitaciones reportadas en estudios clinicos es
la necesidad de que exista un adecuado espesor de
la mucosa donante,? en algunas situaciones clini-
cas esta condicién puede no presentarse, lo que
reduce las posibilidades de cubrir areas extensas
en pacientes afectados por recesiones gingivales
multiples. Estas limitaciones han motivado que
muchas investigaciones®’ estén orientadas a generar
sustitutos de tejido gingival de tipo aloinjertos, lo
que ha permitido el desarrollo de alternativas como
la matriz dérmica acelular (MDA),3>* ldminas de
queratinocitos cultivados,® tejido conectivo in vitro®
y anélogos de mucosa bucal.?

En Venezuela se ha desarrollado un sustituto
biol6gico de conectivo gingival como una alternativa
de tratamiento aplicable que emplea técnicas de
ingenieria tisular, aportando de esta manera una
terapéutica de vanguardia en aquellos casos en los
que las condiciones clinicas del paciente limiten el
uso de técnicas convencionales. En este sentido, se
presenta un reporte de caso clinico cuyo objetivo es
evaluar el comportamiento clinico de un injerto de
tejido conectivo autdlogo desarrollado a partir de
fibroblastos gingivales cultivados y sembrados en
membranas de colageno.

DESCRIPCION DEL CASO

Se reporta el caso de una paciente de 35 anos de
edad, caucésica, que acude a la Catedra de Periodon-
cia en la Facultad de Odontologia de la Universidad
de Los Andes en Mérida, Venezuela. Se encontraba
sana sistémicamente, refiri tener habito de respi-
rador bucal y sufrir de hipersensibilidad dentinaria
en zona anterosuperior. Al examen clinico presenté
biotipo delgado IIT en ambos maxilares, con recesion

gingival de 4 mm en el 6rgano dentario #13 corres-
pondiente a clase II seguin la clasificacién de Miller
y compatible con RT1 A* de acuerdo con la clasifi-
cacién de Cairo.® Se registré un sondaje periodontal
realizado con una sonda periodontal Carolina del
Norte (Hu-Friedy®) de 1 mm en la unidad dental
13 y entre 2 y 4 mm en el resto de los cuadrantes,
presenté ademas malposicion dentaria y un indice
de biopelicula dental de O’leary de 30% (Figura 1).
Cabe destacar la existencia de una translucidez de
la eminencia radicular hacia apical del canino. Igual-
mente, se indicé un examen radiografico periapical
completo con técnica paralela, el cual revel6 pérdida
Osea localizada en sector anteroinferior (Figura 2).

Tratamiento

Luego de la evaluacion clinica-radiografica y previo
consentimiento informado por parte de la paciente,
segun lo establecido en la declaraciéon de Helsinki
(2008) promulgada por la Asociacién Médica Mun-
dial (AMM) como una propuesta de principios éticos
para la investigacion médica en seres humanos, se
solicitaron examenes paraclinicos (perfil hemati-
co, plaquetas, glicemia, tiempo de protrombina y
tiempo de tromboplastina, VDRL, VIH, los cuales
resultaron normales y/o negativos). El tratamiento

Figura 1. Foto inicial. Recesion gingival clase Il de Miller de 4 mm.
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Figura 2. Imagen radiografica periapical con técnica paralela
zona canino supetior.

consistié en una fase inicial (fase I o higiénica) que
incluia controles de biopelicula dental, enjuagues
con clorhexidina (peridont®), tartrectomia supragin-
gival, raspado y alisado radicular, profilaxis y férula
oclusal nocturna; reevaluaciéon de la fase I, una fase
quirurgica en la cual se planifica un injerto gingival
a partir de un cultivo de fibroblastos autélogos y
una fase de mantenimiento periodontal (terapia de
soporte) cada dos meses, con un diagrama de riesgo
de recidiva bajo.

Toma de la muestra para cultivo celular
de fibroblastos gingivales

Al cabo de ocho dias de finalizar la fase inicial se
planificé la obtenciéon de una muestra de tejido
gingival para la realizacién de un cultivo celular de
fibroblastos gingivales autdélogos, previamente se
premedico con amoxicilina de 500 mg via oral, cuyo
esquema consistié en una toma de 2 g una hora an-
tes del procedimiento, con la finalidad de reducir la
carga bacteriana antes de la toma de la muestra del
tejido que seria posteriormente cultivado y asi evitar
el crecimiento bacteriano creando las condiciones
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mas apropiadas para la siembra celular. Para el
procedimiento de obtencién del tejido, la paciente se
enjuago con 7.5 mL de clorhexidina al 0.12% durante
dos minutos, a continuacién se colocé anestesia in-
filtrativa lejos de la zona a intervenir con lidocaina
al 2% (rapicaine®) y se procedié a la escisién de un
fragmento de encia mediante una cufia distal de la
zona retromolar en la unidad dental 18, siguien-
do el protocolo establecido por Padrén et al.l La
muestra de tejido obtenida fue lavada con solucién
fisiologica, se elimind la capa de tejido epitelial y fue
almacenada en microtubos de 1.5 mL con medio de
Eagle modificado por Dulbecco (DMEM) para ser
transportada hasta el laboratorio de cultivo.

En el laboratorio del Instituto de Inmunologia
Clinica de la Universidad de Los Andes «Dr. Luis
Pasteur» se procedié al protocolo de aislamiento,
purificacion y cultivo de fibroblastos durante seis se-
manas hasta obtener confluencia, se llevaron a cabo
ensayos de viabilidad, pureza y caracterizacién por
inmunofluorescencia y citometria, previamente es-
tandarizados en estudios realizados por este mismo
equipo de investigadores!®-!l para posteriormente
ejecutar la siembra de los fibroblastos cultivados en
una malla (scafolld) de colageno bovino tipo I de uso
odontolégico (membracel®) durante dos semanas,
permitiendo la proliferaciéon e integracién de los
fibroblastos al scaffold.”11:12

Injerto de conectivo gingival obtenido
mediante ingenieria tisular

Obtenido el analogo de tejido conectivo, se planifico la
fase quirargica para la cobertura radicular de la unidad
dental 13 mediante colocacién del injerto y se indicaron
los exdmenes paraclinicos correspondientes. Bajo anes-
tesia infiltrativa con lidocaina al 2% se procedi6 a la
cirugia mucoginigival que consistié en el levantamiento
de un colgajo desplazado coronal de espesor parcial,
mediante dos incisiones horizontales en la base de cada
papila y dos incisiones verticales de alivio en mesial
y distal del 13, técnica descrita en 1985 por Langer y
Langer, para lo cual se utiliz6 una hoja de bisturi de
Bard-parker N° 15 (Gaesca®) (Figura 3A y 3B).
Posteriormente, se preparé la superficie radicu-
lar mediante la colocacién de tetraciclina (doxicicli-
na® 100 mg) en polvo durante dos minutos, luego se
1rrigd la zona con solucidn fisioldgica, a continuacion
se coloco en un vaso dappen el injerto de fibroblastos
gingivales (Figura 4), mismo que se posicioné en la



Davila L y cols. Injerto gingival obtenido mediante ingenieria tisular

100

Rev Mex Periodontol 2016; VII (3): 97-103

zona receptora (Figura 5), en seguida se reposiciond
el colgajo hacia coronal y se suturé con seda negra
3-0 (SEDA-SILK ETHICON®) (Figura 6). Debido a
que ésta posee elevada resistencia tensil, no se utili-
70 sutura reabsorbible para controlar la estabilidad
del colgajo y del scaffold en los préoximos 15 dias.
Para controlar la acumulacién de biopelicula se in-
dicé al paciente enjuagues con clorhexidina durante
el postoperatorio. Finalmente se explicaron y entre-
garon al paciente las indicaciones postquirirgicas.

Seguimiento clinico

Finalizado el procedimiento, se programé un segui-
miento clinico que se describe a continuacién: en la
figsura 7 se observa una cobertura completa de la
recesion después de 15 dias, con ganancia de 3 mm
de insercion clinica, ligero edema en encia margi-
nal hacia mesial, textura lisa, puntilleo de la encia
disminuido y no existe evidencia clinica de rechazo
del injerto. En la valoraciéon clinica realizada a 30
dias (Figura 8) se aprecian ligeros cambios clinicos
inflamatorios y una cobertura radicular de 90%.
Al cabo de 60 dias (Figura 9) se observa la encia
a nivel del limite amelo cementario, presenta ca-
racteristicas clinicas de normalidad en relaciéon con
los tejidos circundantes en cuanto a color, textura y
consistencia. Luego de 90 dias se evidencia que la po-
sicién de la encia marginal sufrié de una contracciéon

Figura 3.

A. Colgajo desplazado coronal, incisiones ho-
rizontal y vertical. B. Levantamiento de colga-
jo de espesor parcial.

Figura 4. Membrana de colageno cargada con fibroblastos
autélogos.

clinica de 0.5 mm, la encia mostrd caracteristicas
clinicas compatibles con normalidad, a excepcion
de un ligero edema en papila mesial ocasionado
por acumulo de placa dental (Figura 10). Al afio de
control clinico es posible constatar que la posicién de
la encia se conserva igual a la evidenciada después
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de 90 dias, el biotipo periodontal mantiene su grosor
sin dejar transparentar la eminencia radicular. Asi-
mismo, persiste un ligero edema en mesial, producto
del acimulo de biopelicula dental.

Discusion

El caso clinico presentado demuestra el recubri-
miento radicular satisfactorio de una recesion de 4

Figura 6. Postoperatorio inmediato.
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mm, en el que se logré aumentar el grosor de bioti-
po periodontal y la anchura de la encia insertada.
Es importante destacar la longevidad del injerto
gingival que en el caso reportado y bajo las condi-
ciones de este ensayo produjo resultados favorables
predecibles y estéticos, ya que el tejido injertado
conservo las caracteristicas clinicas normales en
cuanto al color, contorno, consistencia y textura

Figura 7. Postoperatorio 15 dias.

Figura 8. Postoperatorio 30 dias.
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hasta el afio de evaluacién; ademas, la presencia
de tejidos clinicamente sanos permitié inferir que
no hubo reacciéon inmunitaria contra el nuevo tejido
injertado, lograndose la adaptacién inicial del injerto
en el lecho receptor y su posterior cicatrizaciéon, lo
que implica la formacién de una nueva insercién
alrededor del diente.

Lo anteriormente expuesto permite establecer
que el proceso de cicatrizacién del injerto gingival
obtenido mediante ingenieria tisular se ve favorecido
cuando las células del propio paciente son cultivadas
in vitro, tal y como lo demostraron algunos estudios

Figura 9. Postoperatorio 60 dias.

Figura 10. Postoperatorio 90 dias.

en los cuales se comprobé el comportamiento clinico
de una mucosa totalmente desarrollada con quera-
tinocitos humanos sembrados en Alloderm®!3 y el
comportamiento clinico de un tejido desarrollado
sobre malla de coldgeno bovino,'* mismos que fueron
injertados en defectos inducidos en la mucosa bucal
de perros, sus resultados, al igual que en el caso
presentado no mostraron clinicamente reaccion de
tipo cuerpo extrano.

Estos resultados coinciden con ensayos clini-
cos en los que se ha demostrado que los cultivos
de tejido autélogo pueden aplicarse con éxito en la
reconstruccién oral y maxilofacial sin rechazo.!®
Corroborados por estudios en los que se evaluaron
variables como biocompatibilidad, bioestabilidad,
porosidad y la capacidad para imitar la mor-
fologia normal de la mucosa bucal humana, al
igual que el presente estudio se encontré que el
conectivo gingival obtenido mediante ingenieria
de tejido es similar a la mucosa circundante del
defecto, mismo que es capaz de ser reproducible
y carece de inmunotoxicidad, por lo tanto puede
utilizarse como un tejido biocompatible desarro-
llado in vitro.

En el tratamiento de las recesiones gingivales
existe una variedad de procedimientos quirdrgicos
bien documentados, en ocasiones los resultados
no cumplen con todas las expectativas deseadas.
Al respecto, un reporte de varios casos' confirma
que no siempre se logra el recubrimiento radicular
completo, ya que al correlacionar varias técnicas
quirurgicas para el tratamiento de recesiones gin-
givales y comparar el porcentaje de recubrimiento
radicular entre cada técnica, el porcentaje de
cobertura total varia entre 8.3 y 86%. Lo anterior
puede deberse a la contraccién que sufre el injerto
durante la fase de maduracién de la cicatrizacion,
ya que las fibras colagenas que se han formado
dentro del nuevo tejido se orientan paralelas entre
si, brindandole mayor resistencia, lo que provoca
una contracciéon y posterior retraccién del tejido
injertado en comparacién con su posiciéon posto-
peratoria inicial.l®1® Lo anteriormente expuesto
concuerda con las evidencias clinicas reportadas en
este caso, en el que se produjo una recesiéon de 0.5
mm al cabo de 90 dias. Al cumplir el afio de control
postratamiento se constaté en las valoraciones
clinicas sucesivas que el proceso de contraccién se
detuvo completamente y la encia se mantuvo a 0.5
mm del limite amelocementario.
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Consideraciones finales

Para el tratamiento de alteraciones o defectos
gingivales es posible utilizar sustitutos de tejido
autélogo.'® En este estudio se demuestra que la
ingenieria de tejidos es una opcién viable para la
regeneracion de tejidos bucales, por lo que el cul-
tivo de fibroblastos gingivales representa un paso
inicial en la implementacién de nuevas estrategias
terapéuticas en nuestra regién, a fin de ofrecer a
los pacientes una alternativa para la restitucién del
tejido perdido por diversas causas.

Los cultivos celulares y siembra sobre andamios
de colageno constituyen una opcién mas dentro de
la amplia gama de posibilidades para el tratamiento
de recesiones gingivales que, bajo las condiciones de
este estudio, ofrece resultados satisfactorios, estéti-
cos y predecibles sin signos de rechazo inmunolégico.
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