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Editorial

Células madre en cirugia minimamente invasiva
de la articulaciéon temporomandibular

Stem cells in minimally invasive temporomandibular joint surgery

Se ha ensayado la eficacia de distintas estirpes celulares pluripotenciales (células madre [CM]) en la regeneracién de la articu-
lacién temporomandibular (ATM), mayormente en modelos animales, como fibrocondrocitos del céndilo mandibular, condroci-
tos costales primarios o condrocitos sinoviales de otras articulaciones, CM de la cédpsula sinovial que rodea la articulacién, CM
“mesenquimal-like” derivadas del cordén umbilical humano (HUCM), CM mesenquimales de médula 6sea (BMSC), CM adiposas
(ADSC), CM derivadas del diente (CM del ligamento periodontal [PDLSC], CM de la papila apical [SCAP], células progenitoras del
foliculo dental [DFPC] o CM de la pulpa dentaria [DPSC]). Paralelamente, algunas moléculas de andamiaje (“scaffold”) que han
mostrado su eficacia en estudios in vitro e in vivo para la regeneracién de fibrocartilago son el sebacato de poliglicerol (PGS),
acido poliglicélico (PGA), acido poli-L-lactico (PLLA) o mixtos, mientras que las moléculas de andamiaje que promueven la rege-
neracién osteocondral pueden ser de colageno, coldgeno-hidroxiapatita-plasma rico en plaquetas (PRP), gelatina derivada de la
lisis del coldgeno, nanofibras compuestas de polimeros sintéticos y naturales mediante la técnica de “electrospinning” (como la
poly(e-caprolactona) [PCL]), o la fibrina’. Como apuntan Van Bellinghen y cols.! en una reciente revisiéon narrativa, lo ideal seria
el uso de una Unica molécula de andamiaje de gradiente molecular osteocondral que contenga una Unica estirpe celular capaz
de promover una regeneracién osteogénica y condrogénica (como BMSC, ADSC o DPSC), promovida por moléculas activas como
IGF-1, TGF-B1 o b-FGF.

En 2022, Gong y cols.?, en una revisién sistematica cualitativa en la que incluyeron 9 estudios, evaluaron la eficacia del uso
de CM cultivadas in vitro bajo diferentes condiciones en la regeneracién de las estructuras articulares de la ATM. Observaron un
incremento significativo de la osteogénesis y de la condrogénesis en comparacién con el grupo control en relacién con la actividad
de la fosfatasa alcalina (ALP), y en la expresién de coldgeno I (Col-I), coldgeno II (Col-II), coldgeno X (Col-X), factor de transcrip-
cién relacionado con runt (Runx-2), lipoproteinlipasa (LPL) y Aggrecan mRNA (glicosaminglicato que predomina en el cartilago),
marcadores de potencial osteogénico y condrogénico. Todo ello evidencia el potencial de las terapias de CM en la regeneraciéon
de las estructuras relacionadas con la ATM. Sin embargo, aclaran que atin no puede concluirse que alguna linea de CM humanas
o medio de cultivo concreto sea mejor que otro, requiriéndose nuevos ensayos clinicos controlados (ECC).

En una reciente revisién sistematica, Pagotto y cols.?incluyeron 8 estudios, 6 de ellos en animales y 2 en humanos, obser-
vando que el uso de terapias combinadas por medio de poblaciones celulares con diferentes efectos (capacidad regenerativa e
inhibicién de procesos inflamatorios) puede potenciar los efectos de las CM, aunque son necesarios nuevos estudios clinicos que
confirmen estos resultados, sobre todo para determinar cuéles son las lineas celulares més apropiadas, cuéles son los estadios
en el proceso de reabsorcién condilar en el que estaria indicado su uso, sus posibles contraindicaciones y efectos terapéuticos
en el nivel clinico, radiolégico y microscépico.

De forma paralela, Checinski y cols., en una revisién sistematica y metanadlisis de ECC que analizaban la disminucién de dolor
y el aumento de la méxima apertura oral (MAO) en pacientes con desérdenes de la ATM que recibieron como tratamiento la
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inyeccién intrarticular de CM (5 estudios con 51 pacientes/69 ATM, analizando 4 de ellos [50 pacientes/67 ATM]), concluyeron que
los procedimientos fueron efectivos en términos de la disminucién media del dolor (85 %) y del incremento de la MAO (> 40 %)
a los 6 meses, con elevados coeficientes R?(0,90 y 0,89 para la disminucién del dolor y el aumento de MAO, respectivamente) en
el andlisis de regresién, aunque con un elevado riesgo de sesgo, por lo que concluyeron que la administracién intrarticular de
CM en la ATM, basado en una evidencia débil, puede ser altamente efectiva en la disminucién del dolor y en el incremento de la
apertura oral.

En el nivel de los ECC aislados, Sembronio y cols.’, en un ECC con 20 pacientes que recibieron tejido adiposo microfragmentado
tras artrocentesis de la ATM, observaron resultados estadisticamente superiores en términos de disminucién de dolor y aumento
de la funcién mandibular en comparacién con el grupo control que solamente recibié artrocentesis (p = 0,018). Igualmente, de
Riu y cols.%,en un ECC que comparaba pacientes tratados con células nucleadas de médula dsea (grupo de estudio) versus insti-
lacién de acido hialurénico (grupo control) en pacientes con desérdenes temporomandibulares degenerativos, observaron una
disminucién superior del dolor en los pacientes y de la eficiencia masticatoria a los 6 y 12 meses en el grupo de estudio, aunque
no pudo demostrarse evidencia en la regeneracién de cartilago en la RMN. En un nivel inferior de evidencia cientifica, de Souza
Tesch y cols.” emplearon células autélogas in vitro expandidas desde el septo nasal en un paciente con cambios degenerativos en
ambas ATM, que fueron introducidas en la articulacién por medio de artrocentesis. A los 6 meses de la aplicacién, por medio de
test funcionales y tomografia computarizada (TC), observaron la regeneracién estructural completa con la formacién de nueva
cortical ésea y cartilago en la zona reabsorbida.

En resumen, el campo de conocimiento y aplicacién clinica de la regeneracién de la ATM se encuentra en su fase mas incipien-
te, pero en base al desarrollo de diversas lineas celulares de CM, se presenta como una terapia prometedora en el tratamiento de
los trastornos o desérdenes de la ATM, sobre todo en aquellos que cursan con cambios degenerativos del fibrocartilago articular y
del hueso condileo, como los observados en los procesos de osteoartritis (o artrosis) y de reabsorcién condilar. Su uso combinado
con los procedimientos minimamemente invasivos, cuya eficacia y seguridad ya han sido demostrados en el tratamiento de los
trastornos internos de la ATM?, pueden suponer un paso adelante en el tratamiento definitivo de estos procesos, que actual-
mente constituyen, en muchos casos, la fase terminal de la enfermedad articular. Aunque atin son necesarios numerosos ECC
para poder determinar su eficacia y seguridad en clinica humana, es muy probable que los préximos afios alumbren la llegada
de terapias basadas en el uso de células madre que supongan un cambio de paradigma en el tratamiento de la patologia de la
articulacién temporomandibular.
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