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,lNTRQDUCQlQN, -

15%, tncresol al 35% metéhdl al 159
requeria de 3 a5 vnsutas para

" desvitalizacién y fijacion pulpar

El procedimiento de pulpotomlas para la dentlcxon pnmarla ha expenmentado,

fuertes controversias en los Gltimos anos en cuanto é que medlcamento se.
debe de colocar sobre los muriones pulpares radlculares por 1o que se han
desarrollado tres lineas de tratamiento: de_swtallzacmn. preservacnon Yy
regeneracion. La desvitalizacion, donde lo que se“intenta es fijar el tejido
vital, se tipifica por formocresol y actualmente por el electrocauterio. La
preservacion, es la conservacion al maximo del tejido vital remanente sin
induccion de dentina reparadora, se ejemplifica por la pulpotomia con zoe,
glutaraldehido y sulfato férrico. La regeneracién, promueve la estimulacion
de un puente dentinario, se ha asociado por largo tiempo con el hidroxido de
calcio, sin embargo, este medicamento a demostrado ser extremadamente
agresivo para el tejido pulpar primario, en donde con mucha frecuencia
ocasiona su utilizacion metaplasia de odontoblastos y por lo tanto.
reabsorciones internas.

’De las tres lineas de tratamiento, la regeneracién se espera sea la de
' mayores avances, debido a los alcances de la Biologia Molecular podemos
hablar de Ias ‘Proteinas* morfogenetlcas (BMP) que han abierto nuevas
alternatlvas ena terap:a de la puipa. Las BMP del humano con propiedades




dentinogénicas han llegando a estar dlsponlbles a traves de tecnologia
recombinarte. Ahora estamos entrando en-una era de terapla de pulpotomia
con cura, como el principio de guia1 y entrando ;en_el campo de la
pulpotomia bioidgica que, preconlzo antes del txempo de Boller en 1972."

'Don M. Ranly. Pulpotomy therapy in primary teeth:new modalities for old rationales.Pediatric
Dentistry: November/December 1994-Volume 16, Number 6.
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1. ,CQMELEJQBULEA—QENTI,NA,,

‘EI conocnmlento de Ia hlstopatologla es de gran importancia para poder
comprender el grado de: afeccxon a‘la pulpa Ia que nos permlte reallzar un
correcto dlagnostlco y ademas tener en cuenta el potencnal reparador de Ia
pulpa dental Esto nos permltlra comprender eI fraca‘so‘ de’ 1muchos
tratamlentos : : B .

1.1 PULPA

Hlstologxcamente la’ pulpa de‘lo ; lentes prlmarlos y permanentes jovenes es
snmllar es. un tejldo conect oique provlene del mesenqmma de’la pulpa
'dental Y. ocupa la camara pulpar y Ios conductos radiculares. Se trata. de un

tejldo blando que conserva toda Ia vtda su aspecto mesenqunmatoso La
mayor parte ‘desus. celulas txenen én-los cortes forma estrellada y estan
‘unidas entre si por grandes prolongacuones citoplasmaticas.

La pulpa se encuentra mu'y vascularizada, los vasos principales entran:y *

salen por los agujeros aplcales sin embargo, los vasos de la pulpa, .incluso -

los mas volumlnosos tienen paredes muy delgadas. Esto hace que el tejldo jf'
sea muy sensnble a cambios de presion porque las paredes de la camara
pulpar no pueden dilatarse. Un edema inflamatorio bastante ligero ﬁpede ,’
facilmente causar compresion de los vasos sanguineos y por lo 'tanio.'
necrosis parcial, o muerte pulpar. Si esto se presenta, la pulpé kpvuede‘
extirparse quirdrgicamente, en forma parcial 6 total, y el espacio que dejka; se ; .

llena con material inerte.?

- *Ham. Arthur W. Tratado de histologia.7® ed. Edditorial Interamericana.
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.La vascularizacidon. de la pulpa esta formada por un sistema de arterias' y
capilares cercanos a la base de los odontoblastos. Estos confluyen en
pequerias venas centradas en la pulpa. En .la pulpa hay anastomosis
arteriovenosas que son faciimente localizadas. Témbién hay numerosos
haces de fibras nerviosas mielinicas, que entran en la cavidad pulpar por el
canal de la raiz, forman un plexo en la pulpa, del cual se onglnan otros
plexos mas fnos de fibras amielinicas para los estratos mas perlferlcos Se
han locallzado termlnacxones nerviosas entre los odontoblastos

An‘atémica'méhté‘,' el érgano pulpar esta dividido enf

a) Pulpa coronana ublcada en la camara pulpar, en la porcién coronarla del
‘ dlente lnclwdos los cuernos pulpares orientados hacia las crestas’
mmsales y Ias puntas de las cuspldes. :

’ b)_,Pulpa radlcular.k ublcada en:los conductos pulpares (uno o mas) de Ia
porcnonj dentmana radlcular. La pulpa radicular tiene continuidad: con los

tejldos penaplcales a través de los agu;eros apicales (uno o mas foramen :
o foramlna) SR

: Conductos accesonos pueden extenderse lateralmente desde Ia ;pulpa a

traves dela dentlna radlcula'r hacna Ios tEJldOS penodontales.

mtercelulares odontoblastos y f'bras colagenas y fbrlllas

La pulpa es un o6rgano especializado, singular, de cuerpc humano que
cumple cuatro funciones:

3 Fawcett. Tratado de Histologia. 112 ed. Editorial Interamericana. Mac Graw Hill.
* Ten Cate. Histologia Oral.2® ed. Editorial Panamericana Argentina,1986.



1. Funcion formatlva o evolutlva. constste enla produccxon a cargo de Ios
odontoblastos Ia dentlna primaria y secundarla :

2. Funcnon nutritiva: aporta elementos nutncnos y humedad a la dentlna a
través - -la - irrigacion sangumea de “los: odontoblastos y ‘sus
prolongaciones ' ke

3. Functon sensonal Provee ﬂbras nervxosas sensorias a |la pulpa para que

medle en Ia sensacxon del dolor

. Funcion defensiva: de la pulpa esta relacionada primordialmente con su

EN

respuesta a la irritacion mecanica, térmica, quimica o bacteriana. Estos
irritantes pueden causar la degeneracion y muerte de las prolongaciones
odontoblasticas afectadas y sus correspondientes odontoblastos y la
formacién de la pulpa por odontoblastos y reemplazo que depositan
dentina irregular o reparadora.®

En caso de una irritacion severa, la pulpa responde con una reaccion .

inflamatoria similar a la de cualquier otro tejido blando lesionado. Pero esta
inflamacion puede resultar irreversible y conducir a la muerte pulpar a causa
de que la estructura en la que esta confinada, rigida, y la dentina que limita la
respuesta inflamatoria y la capacidad de la pulpa para recuperarse.

También con la edad la pulpa suele tornarse mas fibrosa .a causa de
episodios irritativos y puede contener denticulos'. Este altimo mencionado
son masas calcificadas, nodulares que suelen aparecer en’ la' camara pulpar
y también suelen hacerlo en los conductos,f . :

5 Bk.B.Berkovitz. Atlas a color de Anatomia Qral Histologla y Embriologia. Editorial Mosby.




Es importante la reaccnon que se'va a presentar ante ' determinados
medicamentos, como el HIdrOXIdO de calcio, entre el tejldo pulpar prlmano y
el del permanente joven.

12 MORFOLOGIA PULPAR

En términosfg'evri\eréles Iasr camaras pulpares de los dientes temporales y
permanentes jévenes son de forma similar a Ia.supérﬁcie externa que los
dientes, sin embargo los cuernos pulparés'mésiales que de los distales y por
lo tanto estan mas expuestos a caries o tradmatismos.

Los dientes temporales reaccionan de forma diferente a traumatismos,
invasiones bacterianas, irrigacién y medicacion. La elevada frecuencia de
“inflamaciéon en los dientes temporales explicaria la mayor resorc:on{tanto

interna como externa por pulpotomias- con hidroxido de calcm ya'.que se‘ :

produce una inflamacién intensa. A medida que cuando mas mtensa la
inflamacién sera mas intensa la resorcion. R o

1.3  DIFERENCIAS ANATOMICAS DE: DIENTES TEMPORALES Y
PERMANENTES

Los dientes primarios son de menor tamarfio en'k toda‘s ys(iJsi_dimensiones; la
cubierta de esmalte es mas deigada, con menos estrpictura dentaria,
protegiendo a la pulpa. Los cuernos pulpares primarios son mas altos,
especialmente los mesiales. Las raices de los molares primarios son mas
largas y estrechas, y se encuentran en la region cervical y se ensanchan
hacia el apice, para dar cavidad a los foliculos de los dientes poarmanentes.6

¢ J.1.Ingle. Endodoncia. 4® ed. Editorial Interamericana.




-El.piso.de. Ia,camar‘a,pulpar de_ los dientes primarios contienen una gran
--cantidad de conductos accesonos lo cual hace que. el piso sea permeable a
determinados medlcamentos como el formocresol cuya molecula es capaz
de atravesar al piso de la camara pulpar, llegar alos tejidos periapicales y
tiene distribucion sistémica, estas son las razones por las cuales no se deben
dejar entre cita y cita torundas de algodén impregnadas de formocresol, a
diferencia de lo que sucede con los dientes permanehtés.

Por las caracteristicas del tejido pulpar prlmano Ia respuesta ante los
medicamentos es diferente en el . tejldo pulpar permanente ya que
fisiolégicamente el tejido pulpar pnmarlo actua ‘como  un tejldo pulpar

envejecido puesto que ya' ¢ mp ,con su funmon principal, que es la

formativa, que sé esta. pfeaparan para el siguiente proceso, y es la

participacion en los procesos e resorcion radicular, por lo tanto, es un tejido

que cuenta con un gran nume de f'bras mas que células por Io que no

resisten las inflamaciones pulpares crénicas, ni irritaciones severas mo las

que provoca el hldl’OdeO de calcio, por lo que. en. lugar de tender a

regenerarse, se presenta metaplasm de los odontoblastos y pbr o ‘tanto

resorciones dentinarias internas que no se detlenen un efectuando
pulpectomias, al contrario el tejido pulpar permanente joven es un tejido
altamente celular puesto que aldn esta cumpliendo su funcién formatlva, por
lo tanto, responde mejor a las agresiones que a las inflamaciones y a la
utilizacion de medicamentos como hidroxido de calcio lo llevan a una funcion

de cicatrizacion del tejido pulpar en lugar de la degeneracion.




1.4 -DENTINA -

A la dentina’ =Ia forman células denominadas odontoblastos, que se
desarrollah a partlr de una capa germinal embrionarioc Illamada

’ ectomesenqwma» -La dentma y la pulpa se forman a partir de la papila dental

deI germen dentano' ‘

Laudke'n.tin'a‘ kh‘_umana esta compuesta por alrededor de 75% de material
‘inorgan“ico; 20% da material organico y un 5% de agua y de otros materiales.
Color, es blanco amarillento grisaceo, tonalidad que transmite al esmalte.
_Es de origen conjuntivo y presenta una gran sustancia fundamental en la que
- se precipItaron sales calcicas, se constituye una matriz caicificada que se
encuentra. calcificada por los canaliculos o conductillos dentinarios y su
contenido, las fibras de Tomes y fibras nerviosas.

Conductillos dentinarios: se orientan en forma perpendlcular en sus dos
superf'cues interna y externa, estos conductos son rectlhneos sufren curvasA :

'lo;a la Vfbra de R

en su trayecto.  En el mtenor del conductlllo dentinario se.
Tomes. e :

Fibra de Tomes es: Ia proIongacton periférica: del odontoblasto,
al canaliculo “en toda‘ Sl a edes ‘sino

simplemente adosad

La dentina es un tejldO extremadamente sensible por. ello menctonaremos

cuatro teorias, en reacclones“‘dqlorqsas urante Ia preparat:lon de. una
cavidad o acceso: :

1. Fibras nervxosas en Ia dentlna es Ia presenma de termmac:ones '
nerviosas en la dentlna provementes del tejldo pulpar

ue recorre



2... Fibras_de Tomes se comportan como un organo pseudosensonal

suendo responsable dela conduccnon sensonal

a. la zona

"' : desde Ia ‘periferia, a’ traves de las fbras de: Tomes

-4, La llnfa que otorga vntalldad al tejldo dentarlo y al producir calor por
' el fresado se desgasta la Ilnfa y compnme la pulpa produciendo
dolor : :

2. INFLAMACION

Es la reaccién de los tejidos vivos a todas las formas de la lesién, comprende
respuestas vasculares, neurologlcas humorales y celulares en el sitio de la
lesion: : : : : =

2.1 INFLAMACION AGUDA

Comprende. la_reaccion inmediata y temprana ante un agente l‘esivo. su
duracién es vcortré de horas o dias. La inflamacion es una reaccion de defensa
del huésped: Hay dos principales componentes-defensores; anticuerpos y
Ieuc'ocitos,‘ unei normalmente son transportados por el torrente sanguineo.

? Gayton C. Arthur. Tratado de Fisiologia Médica. Editorial Interamericana.



Esta inflamacién tiene tres componentes principales:

22 INFLAMACION CRONICA

Se origina por estimulos lesivos y persistentes que provocan la infiltracién de
células. mononucleares y proliferacion de fibroblastos. Los leucocitos
acumulados son principalmente macrofagos y linfocitos y en ocasiones
células plasmaticas. El exudado leucocitico en la inflamaciéon cronica se
denomina mononuclear para distinguirlo del exudado polimerfo nuclear de la
inflamacién aguda. La inflamacién crénica es debido a dos motivos; puede
seguir a la inflamacién aguda 6 puede ser crénica casi desde su inicio.

La transicion de la aguda a la créonica ocurre cuando la respuesta inﬂamartorvia :
aguda no puede resolverse ya sea por persistencia del agente causal, o por '
alguna interferencia en el proceso normal de cicatrizacion.®

® Tuttle. Fisiologia. 16® ed. Editorial Interamericana. México 1969.

? GaytonC. Arthur. Tratado de Fisiologia Médica. Editorial Interamericana.




3. PULPOTOMIA

La extirpacion de la pulpa. cameral, es un  procedimiento aceptado en el
tratamiento de dientes temporales y permanentes jévenes con la finalidad de
preservar la vitalidad»denktal, y a su.vez mantenerlo en la cavidad oral, hasta
la exfoliacion, o hasta que se termine de formar la raiz.

Este procedimiento radica en el hecho de que el tejido pulpar coronal situado
por debajo de caries profunda junto a la exposicion mecanica traumatica,
suele contener microorganismos asi como presentar signos inflamatorios y
degenerativos. Con esta técnica es posible extirpar el tejido alterado,
permitiendo que la cicatrizacién ocurra en la zona de entrada del conducto
radicular, en una regién donde la pulpa dental es esenciaimente normal no
contaminada.® A

Por lo que el tratamiento pulpar de elecciéon para estas condiciones, es la
pulpotomia. Ya que se basa en extirpar la pulpa vital coronal, que esta
inflamada de forma reversible y la aplicacion de diversos medicamentos
sobre la porcién radicular del tejido pulpar con el objetivo de mantener el
diente en la cavidad oral. "'

' Mc.Donald. Odontologia Pediatrica y de Adolescente, 6° ed. Editorial Mosby. Madrid 1995.

' Koch.Modder. Qdontopediatria Enfoque Clinico. Editorial Panamericana. 1994.



3.1 INDICACIONES

kCuando yel dlente no tlene pU|pItlS radlcular

i) Cuando no eXIste signo de. reabsorcnon radlcular externa patologlca

hE Cuando la pulpa presenta una |nﬂama<:|on mlnlma y reversible.’

3.2 éoNT"éAlNDIVc;AQIdNE"s

- Dolor espontaneo que reqmera de analgésicos’ para eliminarse
.- Dolor nocturno que mantiene despnerto o que Io desplerta

- Drenaje por el surco

= Resorcion interna

= Calcificaciones pulpares

= Resorcién radicular externa patologica

= Zonas periapicales radiolucidas

? Castillo Mercado Ramon. Manual de Odontologia Pediatrica. 1 ed. Editorial Actualidades
Medico Odontolégicas. 1996. : .



3.3

Areas mterradlculares radnolucndas o

Hemorragla pulpar exceswa u olor fetldo aI extlrpar la pulpa coronal
Tumefaccion ! :

Sensibilidad de la percusion:

Movilidad anormal

Fistula."

- TECNICA SE_CUENCIAL

Radiografia inicial -
Anéstésia'dél diente a tratar. -

absoluto.:

Ellmmaclon ompleta del tejldo cariado, empezando por las paredes
'de la cavndad para despues bajar lentamente en el techo de la camara
fpulpar s '

Una vez que se hace comunicacion pulpar o se observa transparencia

pulpar se procede a levantar el techo de:la camara pulpar, para lo
cual en los molares con una fresa de bola © pera pequefia hacemos S

»cuatro perforacnones a comunlcar debajo de cada una de las cuspldes

Con una fresa de fsura unimos los cuatro puntos sangrantes de esta

”manera hacemos la apertura completa de Ia camara pulpar

13 J.R.Pink Ham. Odontologia Pediatrica. Editorial Interamericana. Mac Graw Hill.




7.

:endodontlca

Observamon delkcontemdo de Ia camara pulpar cameral esta debe ser

de color ro;o palldo y. no mostrar sngnos de mﬂamacxo ! pulpar.

Extlrpamon"*d Ia camara pulpar corohal ,‘con, una “cucharilla

'a con un’solo. corte o 'con fresa de bola grande del

: numero ocho con ayuda de una pleza de’ baja velocxdad estenl una

) vez hecha Ilai ‘amputacion se cohibe la hemorragia

Hacer presmn con torundas de algodén esterlles en la entrada de los

conductos pulpares, durante aproxnmadamente cmco mlnutos

10. Al retirar la torunda de algodén no debe de haber sangrado, o si este

11

existe debe de ser minimo, si por el contrario al retirar la torunda de
algodén hay sangrado profuso, nos indica que los conductos
radiculares estan inflamados o bien no se ha extirpado correctamente
el tejido pulpar cameral.

.Aplicacién de! medicamento de eleccion sobre los muiones pulpares

radiculares(proteinas morfogenéticas).

12. Restauracidn final, con corona de acero cromo.

13.Radibgra'ﬁa'deytét'_:ntyro|

14




3.4 OBSERVACION Y PRONOSTICO

Se haran revisiones a los tres’ y alos sens meses para comprobar la ausencua
de signos clinicos y radiologicos que nos lndlquen regeneracton pulpar y en‘
el caso de dientes permanentes jovenes Y que el desarrollo radlcular

prosigue con normalidad, pudiéndose afrmar que se ha obtenldqel exlto

cuando se observa en la radlografia la formacnon de un'’ puente"dentlnarlo"'

que separa la camara pulpar de cada conducto r dlcula ‘Es 'rhuy atil .

comparar la imagen radioldgica del diente . tratado ‘c ‘ diente
contralateral para valorar adecuadamente el desarrollo radl
En el caso de dientes primarios debe de permanécer.;e k'dlentek en la'cavidad
oral hasta su exfoliacién normal. S

El fracaso de la técnica se produce cuando aparece‘ dolor eépontaneo y/o
inflamacion, observandose radiolucidez periapical con o sin fistula, o
presencia de reabsorcion dentinaria interna (complicacién grave que exige
tratamiento de -conductos inmediato). En ocasiones puede producirse la
obliteracion de  la  camara pulpar por una exagerada formacién
dentinoblastica (reparacion atipica).

" Mc.Donald. Odontologia Pediatrica y de Adolescente. 6* ed. Editorial Mosby. Madrid 1995.

15



4. PROTEINAS OSEAS MORFOGENETICAS (BMP)

Dentro de |as tecnlcas de pulpotomlas podemos mencxonar'que la actualldad

n’materxal de':‘ tlpo blOlOgICO d omlnadr 'roteina ésea

morfogenetlca
sobre Ios munones pulpares radlculares

En 1930 Huggins noté que el epitelio implantado. enla brégié‘n ufinéfia dentro
de la pared abdominal provoco la formacion de un tejldo snmllar al hueso.
(Estudio realizado en perros). o - : :

En 1970, Urist observd en estud|os reallzados que eI polvo de’ dennna‘

desmineralizada inducira la formacuon de hues ectoplco Encontro tamblen

que esa matriz organica contlen otras la _,blologlcamente activas.

capaces de la automduccm )
morfogenética.

autdloga desminéraliZéda
dentales de perros'y ODSQ_ '

odontoblasticas.

Nakashima en 1994 “en el segu1mlento de un estudlo réb‘dftb “que la
combinacion de BMP —2 y. —-4 humano mduce la dentmogenesns reparatlva en

16

las cuales segun estudlos lnduce ala: formacnon de dentlna }



perros. Y que cuando él las coloco en: pulpas dentales parcnalmente

amputadas ; Observandose despues de un tlempo la formacuon de déntlnaf" o

reparativa.

Las-células de la pulpa dental tlenen un potencxal de dlferenctac:lon sobre Ios o
odontoblastos durante la cicatrizacion pulpar, sin. embargo el: medlo de' ’
control de la diferenciacion sobre los odontoblastos y la formacxon de dentlna :

en el ambito molecular no es muy bien comprendida.'®

La matriz de dentina desmineralizada es osteoinductiva y contiene proteinas
oseas morfogenéticas activas. Que estan implicadas en la diferenciacion
odontogénica embrionaria y por lo tanto pueden jugar un papel- en la
diferenciacion celular de pulpas adultas a odontoblastos durante la terapia

pulpar (pulpotomia). Radiograficamente se ha observado |a mineralizacion -

ha ocurrido en las cavidades donde se ha colocado BMP-2 y BMP-4.

No se presentaron sefiales de inflamacién en: el area en donde fue
implantada la matriz de dentina., aunque después de un tlempo se observo

regeneracnon , del area la cual se con5|dero como-un ]

omparada con el 42% en el caso de portador solo

Se ha descubierto por medlo de estos estudl

recombinarte humana (también conocnda como OP 1) induce la formacxon de

dentina de reparacion en modelos experlmentales de exposncnones
prolongadas de pulpa en forma directa en los dientes. ‘

!$ Nikashima.Mitogenic an Denti-indictive Effec of Crude Bone Morfogenetic Protein Form
Bone an Primary Adult Puip Cell Cuiture. Medica Oral Pathology.April 1992, Vol 73.

‘* Nikashima et al. Requlatory Role of Transforming Growth Factor-B, Bone Morfogenetic
protein-2.-4 on Gene Expression of Extracellular.Matrix Protein and Diferentation of Dental
Pulp Cell.1994.

BMP-4 enriguecido con un acarreador(a bas ;“de colageno fue del 80%




El modo en que acttian estos agentes, es que la nueyé dentina de rbep'araciénb
reemplaza los agentes de estimulacion aplicados directamente a la pulpa
parcialmente amputada. De ahi, el nuevo tejidbrforma continu‘idad con una
gran superficie, y no en el gasto del tejido vital de pulpa remanente. Esto
sugiere un alcance terapéutico que  permite la inducciéon de una cantidad
predeterminada y controlada de déntina de reparacion. En forma adicional, la
OP-1 ha sido asociada con la formacion de dentina de reparacién después
de la aplicacién de una capa recientemente cortada pero intacta de dentina.'?

Las proteinas osteogenéticas (OP) 6 hueso morfogenético (BMP) comprende
un subgrupo de una familia importante de proteinas - estructuralmente

relacionadas en diversas actividades blologlcas Ilamadas Ia‘superfamlha

TGF-, que implica cierta diferenciacion, la morfogenesus y: reparacnon del

tejido.

e dentina sobre -

[ X precursores de los cuales
un gran peptldo esta subsecuente adhendo a Ia orma del carboxilo terminal
maduro, ftamado molécula. ' ‘

'7 Bruce.Rutherford et al.A New Biological Approach to Vit tal Pulg Theragx Crit RevOral Biol
Med. 1995.




‘También encontramos dentro de esta familia a la Decampentaplegica Vg
Relacionada (DVR): - - R R -

. DVR-1,-2,3,-4,-5.-6,-7,-8,-14, y —15.

En la tabla 1, se encuentra la familia por DVR, BMP y OP."®

Mammalian Xenopus Drosophila

DPP/DVR-5

DVR-2/BMP-2/BMO-2a DVR-1/vgl
DVR-3/BMP-/osteogén DVR-2
DVR-4/BMP-4/BMP-2b DVR-3

DVR-5/BMP-5/ DVR-5
DVR-6/BMP-6/vgr-1 DVR-5
DVR-7/BMP-7/0P-1 DVR-7
l S DVR-8-14
op-2

VgR-2 mas otros tres!

'* Don M. Raniy.Pulpotomy therapy in primary teeth:new modalities for old
rationales.Pediatric Dentistry: November/December 1994-Volume 16, Number 6.
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Proteinas morfogenéticas

BMP-2 BMP-3 BMP-4 BMP-5 BMP-6 BMP-7
Nombres
alrenativos (BMP-2A)  |Osteogen (BMP-2B) (VgR-1) (OP-1)
Implantacion
ectdpica Hueso Hueso Hueso Hueso Hueso Presumed
Revestimiento Huesoy  |Hueso- (OP-1)
pulpar '~ . |dentina dentina - Osteodentina?
Tubular*.”  {tubular , (BMP-7)
Huesoy
dentina
tubular*
Sujetos para . ) )
experimentacon | B0VIN0 Bovino Bovino
H H H tH tH tH H

*Preparacion cruda de hueso de bovino que contiene BMP-2, BMP-3, BMP-7 Y algunas otras."

rH=Recombinante humano

" Dan M. Ranly.Pulpotomy therapy in primary teeth:new modalities for old rationales. Pediatric Dentistry: November/December 1394-Volume 16,
Number 6.
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Rutherford en 1993-1994, reporto que la OP-1 Humano no se ha identificado
en la intervencion de reproduccién de dentina reparativa y que la proteina
especificas responsables a sido la BMP-2.

Wang en 1990 realizo estudios en los cuales habia hecho algunas
observaciones que no coincidian, con los resultados de Rutherford, diciendo
que OP-1 (BMP-7) pueden ser ostecinducturas que BMP-2.

Después se realizaron estudios en OP-1 se obtuvieron los siguiehtes
resultados: i

1. OP-1, con una mezcla msoluble llbera vehlculo (CM) e |nduce a la
dentmogenests preparatlva en prlmates i B

dé la OP-1/CM,’
resultando en la mmerallzacnon de nuevo tejido mi scular de Ia pulpaL

2. La respuesta lmc1al,Ves una formacxon fbroblastnc

3. La cantidad de dentina reparatlva formada fue propo lonada al total"

de masa de OP-1/CM, colocada sobre Ia pulpa recnen amputada

4. La formacion de dentina reparatlva OP 1/CM parecxo ser -
independiente a la cantldad de pulpa coronal o pulpa radicular no
removida. "

La actividad optima pafa" las 'protélhas osteogénicas in vivo se alcanza
combinandolas con- una' -fholecula acarreadora, la implantacion de la
combinacién como una masa solida: En la dltima decada, en la mayoria de
las investigaciones de protelnas osteogénicas, la colagena derivada de
hueso ha sido utllxzada como una matriz de liberacion. Mientras que la OP-1
tiene actividad osteogemca cuando se libera in vivo en solucion y el uso del




acarreador basandose en colageno alcanza sustancnalmente su actividad.
Los acarreadores a base de colageno eran “usados para liberar la BMP-2, 4,
y la OP-1 en experimentos animales de formacién de dentina de reparacién.
El acarreador de colageno de OP-1 usado en experimentos con monos es un
polvo que es disuelto con solucién saliné estéril y colocando en el sitio con
un porta amalgama. Tiene una consistencia que asemeja a nieve mojada,
que tiene ventajas, pero que probablemente no es adecuado para todas las

situaciones clinicas.?®

3 Bruce.Rutherford et al. A New Biological Approach to Vital Pulp Therapy.Crit RevOral Biol
"Med. 1995.
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5. PROTEINASVMOVRFOGENETICAS BMP EN EL Tx. DE

51 CASO1 -
Materialeé y Méiédos:

Se prepa'ré polvo de matriz de dentina desmineralizada ihactiyada con una
pérticula' extraida de hidrocloruro de Gua‘midina'(zoo 500 miérones’ env
" medida) de incisivos permanentes de bovino. Se anadleron dos mlcrogramosf :
de BMP-2 recombinante - humana (peso molecular de k 32000)
respectivamente, para acarrear 10 mg de polvo de matnz de - dentma‘/
inactivada, 0.5 mg de sal de. condromna 6-su|fato de SOle y 250!'
microgramos de colageno Las muestras fueron mezcladas y. dejadas por: i

una hora a temperatura amblente ‘antes de que se dlsecara la protelna

Procedimientos de encapsulamxento de pulpa: : :
Se usaron 12 dientes de 2 perros adultos jovenes con peso de 15 kg La
anestesia quirlrgica se obtuvo por inyeccion intravenosa de’ 20mg de’
pentobarbital sédico por kg de peso corporal. Las pulpas del tercer incisivo y
canino superiores y del canino inferior fueron encapsulados en las cavidades
de cuatro dientes con pulpotomia. Las muestras disecadas fueron
humedecidos con solucion salina y transferidas a la pulpa amputada con un
cepillo pequeno. Las cavidades sobre los materiales implantados fueron
lenados con cemento Elite (cemento de fosfato de Zinck, G.C. corporacién
industrial dental, tokio, Japén) y clearfil.



Examen histolégico

Todos los animales fueron sacrlfcados despues de dos meses. Los dos
tercios apicales de la raiz fueron remowdos mmedlatamente y.se fjaron los
dientes en formaiina al 10% Entonces fueron desmmerallzados en acxdo

formico al 10%, sumergldos en parafna seccnonados a.4-5 micrones, y
tefiidos con hematoxilina y eo' na para mlcroscopna de luz de rutina. Los

dientes extraidos fueron evaluados por: radlografla de contacto por aparato
de rayos, durante 1 mln Antes de'la desmmerahzacnon

Analisis cuantitativos de dentina nﬁue’v‘amen‘te formada

Se localizaron cantidades relativas de dentina nuevamente inducida en cada
muestra. Capturando a través de! microscopio de video imagenes de las
preparaciones histolégicas. 5 secciones por diente, a intervalos de 150
micrones. Se utilizd una videograbadora, para digitalizar las imagenes.
Trazamos en la pantalla lo sobresaliente del tejido pulpar y la matriz de
dentina implantada en la cavidad en la pulpa amputada y las areas totales de
estos fueron determinados por un programa.

RESULTADOS
Observaciones histologicas

Dos meses despues del |mplante de BMP-2 con acarreador(a
base | de colageno) hay un’ gradlente de respuesta celular
‘ desde el fondo de la cavtdad en: Ia pulpa amputada hasta el

tope.
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La cavidad en la pulpa amputada fue dividida en 4 partes — designadas baja,”
media, alta y superior con un 1mm incrementa del sitio amputado. En la parte’
superior de la cavidad se observaron gloébulos rojos, monaocitos, y células
mesenquimales de forma de huso con delgados procesos conteniendo

nucleos con forma de bastones elongados.

.~ -

La parte aita de la cavidad estaba rellena con el tejido de pulpa y consistian

de pérdida de tejido conectivo conteniendo capilares, células en forma de

huso, y células poligonales u ovales grandes cuyo nlcleo estaba

palidamente tedido. Algunas de las células grandes anadidas a la matriz de
dentina implantada y algunas de las células con forma de huso formaron la

matriz alrededor de ellas.




En la parte media de la cavidad estaban acomodados en forma regular
células parecidas a odontoblastos, células polarizadas con largos procesoé'
~citoplasmicos habian formado una dentina tubuiar irregular.

Algunas células semejantes osteodentinocitos fuertemente tefidas con
ntcleo redondo u oval estaban sumergidos en lagunas irregularmente
ovales, sintetizando osteodentina de matriz mineralizada extra celular. La
parte inferior de la cavidad estaba mayormente rellena con dentina tubular
irregular y unos cuantos odontobiastos, osteodentinocitos y los capilares
permanecieron en la matriz mineralizada. Parte de la matriz de dentina
implantada fue resorbida.




El diente encapsulado con BMP-4 mas acarreador(a base de colageno)
mostraron resultados histologicos similares a los del BMP-2 mas acarreador, .
como se describe arriba.

Cantidades considerables de osteodentina rodeaban a las células
semejantes a la osteodentinocitos.

Ocasionalmente, la dentina tubular también sé vio adyacente a la
osteodentina.

TESIS CON
FALLA DE ORIGFY |




En la parte superior de la cavidad, las células con forma de huso dépositaron
matriz extracelular alrededor de las células por si mismas. S

En los dientes encapsulados solo con el acarreador, todas las partes de la

cavidad fueron rellenadas con tejido tisular.

Se presenta la formacion de dentina tubular. La formacién de dentina tubular
fue de manera escaza comparada con la BMP-2 y BMP-4 enriquecida con el
acarreador, aunque celulas parecidas a los odontoblastos se encontraron
alineados en la matriz implantada sobre las partes inferior y media de la

cavidad.




TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

- Rara vez se observé la formacidn de osteodentina. En todos los dientes

implantados, no hubo signo de inflamacién o mineralizacién distrofica en el
tejido de puipa remanente.

Algo de la nueva dentina inducida apareci¢ en zonas discontinuas.
Radidgraﬂa ‘

La observacion radiografica de contacto mostré que la mineralizacién optima
habia ocurrido en las cavidades de dientes implantados con BMP-2 y BMP-4.
Cuando se implantd solo el acarreador, se encontré un area radio
lucida(zona obscura) significativamente mas grande comparada con aquellos
en los que se uso el encapsulamiento con BMP-2 y BMP-4




Anadlisis Cuantitativo

Ya que no hubo signo de inflamacion, el area excluyendo el tejido de pulpa y
la matriz de dentina implantada fue considerada como dentina nuevamente
formada. Por lo tanto el tejido de pulpa y la matriz de dentina implantada
fueron trazados en area definida desde la parte inferior y media de la cavidad
en la pulpa amputada, y las areas relacionadas de la dentina nuevamente
formada fueron calculadas como sigue: [1-(area total de tejido de pulpa y
matriz implantada)/area definida]x100. El area relativa de BMP-2 y BMP-4
enriquecida con acarreador fue de un 80 a 82% comparado con e! 42% del
acarreador solo.

Conclusiones

Esta investigacion ha demostrado que tanto la -BMP-2 como la BMP-4
recombinarte humana, mas acarreador de matriz de dentina indujeron la
formacién de una grah cantidad de dentina. La dentina nuevamente inducida )
fue en su mayoria 'dér{tina tubular en la parte inferior de la cavidad .y -
osteodentina en la parte de arrlba Hubo una respuesta celular graduada
desde el fondo de la cavndad en.la pulpa amputada hasta el tope

“La dentina reparadora se define como una zona locallzada de dentlna que 3
es depositada en pulpas no expuestas en respuesta a algunos estlmulos -
externos. Dependiendo de la dentina de reparacion se ha considerado que
sea una consecuencia ya sea de factores fisiologicos que ocurren en forma
natural, tal como desgaste oclusivo, erosién, abrasion, y edad en efectos
patolégicos, tales como caries, enfermedad peri-odontal, infecciones oro-
faciales y trauma por instrumentacién durante la preparacion del diente. “el
puente de dentina” se ha usado ‘en la literatura para describir que la
deposicidon de una nueva matriz tanto en forma directamente adyacente
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como subyacente, a alguna clase de materlal tal como eI agente de
encapsulamiento de pulpa, han mostrado sin embargo que Ia curac nrde la
pulpa expuesta depende no del efecto de un tipo partlcular de medlcamento ;
sino preferentemente de la capacidad de los agentes de encapsulacton para -

prevenir fuga bacteriana.

La capacidad de curacion inherente del tejido de pulpa ha s:do sugendo por';“ k
varios autores. En este articulo, en particular la dentina estxmulada por BMP-‘

2 y BMP-4 como formacidn de “dentina inducida”.

La BMP-2 y la 4 no afectan la proliferacién de las células mesenquumatosas f
de la pulpa in vitro, pero estimulan la diferenciacion de células de la pulpa en
odontoblastos in vitro.

La BMP-2 con acarreador de colageno indujeron dentina de un modo dosis
dependiente. Estos descubrimientos sugieren que las BMP tienen efecto
estimulatorio en la formacion de dentina. Es claro que la cavidad estaba libre
de infeccion bacteriana debido a instrumentacion aséptica, encapsulamiento
y doble sello con cemento de fosfato de zinc y clearfil con aguafuerte de
esmalte y vinculos que cubrian la cara bucal completa de los dientes. Por lo
tanto, la secuencia de curacion de los dientes con implante de BMP-2 con
-acarreador y el BMP-4 con acarreador se describe como sigue: '

1.- las celulas semejantes a fibroblastos migran del tejldo de la pulpa"
subyacente y proliferan, y el tejido de pulpa se regenera en Ia pulpa‘

amputada bajo el ambiente adecuado sin infeccién bacterlana

2.- la matriz de dentina inactivada’ provee un smo local para celulas de la
p}ulpa que hacen factlble la union, un ambiente optlmo para Ia dlferenmacxon

Jla BMP 2y Ia BMP-4 estlmulan Ia duferencuacnon de Ias células unidas en
odontoblastos :



EI presente estudlo demostro Ia utulldad de los agentes de encapsulamlento '
de pulpa bio- actlvos BMP 2y BMF’-4 Los factores morfogenéticos pueden
inducir una gran cantldad de dentina en pulpa amputada sin afectar la pulpa
remanente Un mayor refinamiento del snstema de liberacion puede resultar
en mduccnon predecnble optima de dentina.?

52 "_cAs"orz‘{.; |

Material y Métodos:

El germen dentario (a partir del periodo de crecimiento aposicional hasta
antes de completar la calcificacidon de la corona), dientes no erupcionados
(después de completar la calcificacion de la corona) y dientes erupcionados
como los definen Schour y Massler (1940, fueron obtenidos de 20
mandibulas de terneras de un afo). Los dientes de cada etapa fueron
disecados y separados en los tejidos duros y tejidos suaves . Después de
disecados los especimenes fueron lavados en agua fria conteniendo 10
micromol/L de N etil malemide (NEM), los tejidos duros fueron congelados en
nitrégeno liquido, sedimentados en un Wiley mil a un tamafio de 1.0mm3,
disecadas en cloroformo-metanol, y después lavados exhaustivamente en
agua fria deionizada. .

lL.os tejidos duros fueron desmineralizados en 0.6 mol/l de HCL a 4°C por 48
hr. Y lavados en forma extensa en una solucién de NaN3, 1mmol/l. Aunque

! Nikashima.Induction of Dentine Formation on Canine Amputated Pulp by Recombinan
Human Bone Morphgenetic Protein(BMP)-2 and —4.September.1994.

Nikashima.Induction of Dentine_in Amputated Pulp of Dogs by Recombinan Human Bone ‘
bMorphogenetic Protein-2 and —4.




no mmerallzados los te]ldos suaves sin embargo fueron amdnf‘cados en

" 0.6mol/L de HCL bajo las m|smas condncrones Toda

tratadas por el procedlmlento estandar de Uris’ (1973) para remover la sal

neutral a las proteinas no colagenas solubles en acndo edetlco Yy
simultaneamente, la conversién del colageno a gelatlna de matrlz de dentina
insoluble en agua fria. Las proteinas de la gelatlna ‘de” matriz de dentina
insoluble fueron extaidos en 0.5mol/l CaCl2 en 6kvmoI/'I‘ de urea conteniendo
10mmol/l y 1mmol/l de HCL de benzamidih‘a'para,proteger la BMP contra las
enzimas degradantes endégenas a 28°C por 24 hrs.

El CaCl2/6mol/l particulas insolubles en ‘urea fueron separadas siendo
coladas a través de una capa de queso, y la solucion filtrada a través de
papel No1 de Whatman. Las sustancias solubles fueron dializadas con agua
deionizada (40% del volumen de la solucién de urea de CaCl2) a 4°C por tres
dias hasta que se completo la formacién de un precipitado. El agua se
cambio dos veces al dia. El precipitado se separd por centrifugacion a 4000 g
por 30 min. A 35°C, se lavé en agua fria deionizada, liofilizada y pesada para
conseguir electroforesis , bio-ensayo y fraccionamiento cromatografico.

La fraccién no unida fue colectada, la fraccion unida fue arrojada por 1 mol/L
de buffer de fosfato de sodio (pH 6.8) en 6 mol/L de urea y 1mol/NacCl.

Bio-ensayo

La actividad osteo-inductiva fue examinada por implante de fracciones de
proteina aislada en la bolsa del musculo de muslo de ratones. Las muestras
pesadas se encerraron en capsulas de gelatina, esterilizadas con oxido de
etileno por 12 hr., y degasificado en aspiradora parcial por 24 hrs. Las
extremidades posteriores fueron examinadas por medio de métodos micro-
radiograficos e histolégicos tres semanas después del implante.

Ias muestras fueron. "



implantes _de albumina sérica de bovino fueron implanfados -en las
extremidades - contra-laterales para controles. T e

Analisis cuantitativo de bio-ensayo

Como un #ﬁbétituto de mediciones de peso de ceniza en tiempo de consumo,
Kawai y ‘Ukrist:diseﬁaron y aplicaron un sistema de imagen computarizada
cuantitativa que es rapida y con agudeza de reproduccién. La imagen de
nueva formacién dsea en el film de rayos x fue reproducido por camara de
video y transferido a un area de memoria de acceso al azar (RAM) via
sistema Macuvision. La imagen en el area (RAM) de video fue escaneada por
el programa basico como un medio de contar las areas repletas de puntos de
una nueva formacién ésea, y luego convertidas a un valor representando el
mm2 refiriéndose al estandar. El area absoluta fue dividida por el peso
liofiizado de proteinas no ‘colagenas asociada con agua insoluble (D-
BMP/NCP) implantada.

Resultados s

Esta tabla résume informacion sobre el peso seco de los tejidos dentales
blandos y duros disecados, el porcehtaje de peso seéo d'e BMP/NCP
preparado por precipitacion diferencial, incidencia de porcentaje de formacion
osea inducida en implantes de varios tejidos dentales en el ensayo del muslo
de ratdn, y area de nuevo hueso formado por mg de BMP/NCP. Los
implantes de BMP/NCP de tejidos dentarios calcificados previamente se
asociaron con una alta incidencia, de 71 a 83%, de formacion ésea inducida.
EL BMP/NCP preparado de mandibulas completas indujo fomacién de nuevo
hueso en 56%. Las proteinas de pulpa de dientes erupocionados fallaron en
iniciar la formacion ésea.




El teudo suave que rodea los dientes y la pulpa de dlentes no erupcnonados

' mdu;eron deposxtos diminutos de hueso el orcentaje ‘relativamente

pequerio de implantes de 5 a 18%. Los deposﬂos con'el area mas grande de
formacidon de nuevo hueso, calculado por medlo del anahSIS de imagen de
computadora, fueron inducidos por. |mp|antes de BMP/NCP preparado a
partir de matriz combinada de tedeOS dentales duros o dientes no
erupcionados. Los dientes erupcmnados producen una incidencia mas baja
(71%) que los no erupcmnados e

Los tejidos no mineralizados mostraron protemas de bajo peso molecular
agudamente definidas y trlples caractenstlcas que se sabe que mcluyen ia
historia. Una extensa banda densamente tedida ha sido ldermfcada .como
proteinas ricas en acido gamacarboxygiutamico de la matriz: qhei"pyaret:e

prominentemente en tejidos suaves dentales con baja o nula actlwdad osteo-, -
inductiva, La BMP/NCP con alta actividad osteo mductlva estaba' s

densamente tenida y muy estrechamente empacada »Vpara awegurar las

pes, molecular

caracteristicas que distinguen la BMP de otras NVCP; de bz

Un patrén PAGE (tabletas de gel de policlidamida) SDS (sulfato de s’odibj de‘
triada de componentes de

extractos de dientes erupcionadosAmostké' n:

bajo peso molecular.

Los patrones de PAGE SDS de dnentes no-erupcionados: presentak la mayor
BMP/NCP con

Los implantes control de albumm produleron formacmn de tejldo fibroso

solamente, y sin formaCIpn o_sea.

* Kawai and Urist Bovine Tooth-derived Bone Morphogenetic Protein.June 1989, -




5.3 CASO, 3

Las pulpas dentales del humano fueron mecanlcamente remowdas de
d :ntoblastos N

dlentes s recxentemente extraldos (Ia mayorla de Idsljfy

permanecen UnldOS a’los d|entes) y procesados par ‘cult
RNA total Los cultlvos de fibroblastos de la- pulpa fueron propagados de’
extraccnon de pulpas frescas por medio de cultivo celular en suero El RNA
total fue preparado congelando primero y pulverlzando los tejldos de la

" pulpa. El polvo de la pulpa pulverizada fue mecamcamente homogenelzada o
E! RNA fue preparado de cuitivos de células de la pulpa pokr una extraccion
estandar de isothrocyanato deguanadina y centrifugac'ién ‘dé“ densi_‘dad‘ de
gradiente de cloruro de caestum. Sl e

Los dos siguientes lmpresmnes para BMP2 y —4 'fueron

eran de diferentes exones. También se generaron usando una estrategla’de“
disefio asistida por computadora.

RT-PCR (reaccién en cadena inversa en transcnpcton pollmerasa) vse reallzo
usando un equipo de PCR de RNA Gene amp Yy suguxendo las mstruccnones
del fabricante. E! RNA total (menos de 1 mlcrogramo ‘en un volumen de 3
microlitros) se calentd a 65°C por 5 min y se enfrlo mmednatamente en hielo
para remover la estructura secundaria de RNA. La transcrnpcnon reversa con .
hexameros al azar se realizé6 como sigue: 42°Cm 30° mln, 990. S min, 5C
S5min. :
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El RNA tratado por DNAsa 1 se utilizé para com’parar diferentes condiciones.
Una porcién de la mezcla de PCR< ue resuelta por agarsa al 1%,
electroforésis de gel y las bandas del tamano correcto cortadas del gel. El
DNA fue purificado, subclonado en el vector PCR y transformados en células
competentes de un tiro provenlentes del mlsmo knt El plasmido fue aislado
por la mini prep. L : :

Para la hlbndlzacnon |n sttu se utllnzo eI vector allneado (PCR) conteniendo
el fragmento 698 . bp BMPR IB F’CR como formato para la sintesis de [S]
pruebas sensibles, de acuerdo,a las instrucciones del fabricante.

El caﬁpo de las pruebas fue cuantificado por analizador de sentilacion
liquida. Los ﬁbroblastos de la pulpa humana fueron sembrados en cortes en
céméras de LabTek. A células de 1.5x10 a la 3 por camara y cultivados
como se describe por 5-7 dias. Los cortes fueron fijjados en MB Histochoice
por 20 min., aumento brevemente en agua libre de RNAsa y colocada en
0.1M de trietanolamina (TEA). PH 8.0, lavando dos veces en 2x citrato salino
estandar, deshidratadas en concentraciones ascendentes de etanol fresco y
almacenadas en aspiradora por al menos 1 h antes de aplicar la solucion de
hibridizacion. Las pruebas se suspendieron (10 a la 2 cuentas min por micro
lit) en mezcla de hibridizacion, solucion de Denhardt 1x sulfato de dextran 10
ala 9 enlanoche a 50C. Las rebanadas fueron sumergidas en emulsion
fotografica, expuestas por 3-4 semanas a-4C, desarrolladas y tefiidas con
eosina.

Los experimentos demostraron que el RNAm' la"BMP 2, -4, OP-1, Actr-1,
BMPR-12, -1B y BMPR-Il se expresaron en Ios tejldOS pulpares dentales del
humano Los mismos resultados se obtuvneron en los fibroblastos de pulpa
de bajo pasaje cultivados bajo condiciones. ’que no dan- lugar a la deposicion
mineral. La expresién de cada gen fue détéctéda‘en RNA preparado de tres
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pulpas dentales completas Yy cuatro poblacwnes de fbroblastos pulpares de

diferentes individuos. Las secuenmas de am ;oacxdo”de BMP-2'y =4 fueron
86% idénticas, mientras que Ias BMP 5 -6 Yy -7 estuvxeron en un rango de 71
a 80%. Por lo tanto para descartar la posnbllldad de mal identificar los genes
debldo a mlscelanea :_de lmpreSIon a las secuencias de DNAc altamente
homologas nosotros "etermmamos que la secuencia de nucleétidos para

cada clon empato exactamente’ as secuencuas publicadas.

La expfe‘siéﬁ de BMPR-IB or éiélulvaé bulpares también se detectd por hi

 bridizacion in ‘situ. Es’ importante  descartar la contaminacion de DNA
genémico cuando se usa RT PCR para analizar expresion genética
especifica en preparaci'ones dé RNA total. Esto se hace mejor seleccionando
primero al menos un intrébn. Para las impresiones BMP-2, -4 'y OP-1,
utilizados en estos experimentos, al menos un intrén se posiciona entre las
impresiones pares. El tamafo de los fragmentos de DNA de BMP-2, -4 y
OP-1 clonados es exactamente el predicho de la posiciéon de las impresiones
en los mapas de DNAc de los genes respectivos. Esto descarta la
contaminacion del DNA gendmico como el formato de amplificacion.

No estaban disponibles los mapas gendémicos para ActR.1, BMPR-13,-1b y 1.
Para control para contaminacion por DNA genomico las preparaciones de
RNA fueron incubadas con Dnasa 1 antes de amplificacion con: RT PCR.
Comparando estos resultados con PCR directo de RNA sin transcripcion
reversa encontramos que el tratamiento con DNAsa 1 elimino cantidades
detrasas de amplificacion no especifica de DNA sin disminuir la amplificacion
especifica de ActR.1, BMPR-13,-1b y |l de las preparaciones de RNA. Por lo
tanto no es probable que hayamos amplificado los fragmentos genéticos de
ActR.1, BMPR-12-1b y I del DNA gendmico contaminando las
preparaciones de RNA utilizadas en el RT PCR.



BMP posnblemente puede inducir formacion de tejido disparando a las células
de responsables para iniciar ‘una cascada no caracteristica de eventos
bloqulmlcos y celulares. Las células responsables pueden ser residentes al
tejido o a la sangre. Las células cultivadas a partir de pulpa dental humana
expresan el BMP-2, -4 y OP-1. El| RNAm de ActR-1, BMPR-12, -1B y -l vy
son responsables del BMP-2, -4 y OP-I, tanto in vitro como in vivo, sugiriendo
que los BMPs inducen las. células pulpares residentes_a iniciar la formacion
tisular in vivo. Las uniones de OP-1 a ActR-1, BMPR-12 y 1B y BMP-4 a
BMPR-12 y IB en la presencia o ausencia de los receptores tipo Il sugiriendo
que el Act R-1, BMPR-12, -1B son receptores tipo |_para OP-1y BMPR-12y -
1B para BMP-4. La informaciéon que determina cuales interacciones del
receptor BMP traducen sefiales bajo condiciones fisiologicas aun no esta
disponible.?®

>} Keni Gu-Richard H Smoke.Expression of Genes for Bone Moghogenenc Proteins and -
Receptors In Human Dental Pulp.




CONCLUSIONES

Con los grandes avances que se han dado respecto al seguimiento de la

utilizacion de las Proteinas Oseas Morfogenéticas(BMP), coincidimosqué es,}‘

una alternativa muy prometedora para la realizacion de. las pulpotomlas'
dado que es un elemento que esta presente en el propio orgamsmo

Se demuestra que las Proteinas Oseas Morfogenetlcas en especual Ia BMP-'

2, -4 y 7 recombinarte humana(también conocida como OP

formacion de dentina de reparacion en modelos expenmentales(ammales)

diente en la cavidad oral hasta su exfohamon adem ue al formarse el‘ ;

puente dentinario gracias a las BMP nos ayuda a”separar la: camara‘ pulpar,

del conducto, el cual queda vntal procedtendo a restaurar sin tener |rr|taC|onj

pulpar.
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