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RESUMEN

El objetivo del presente articulo es la revision de la literatura desde enero
2013 hasta diciembre 2017 con el fin de encontrar el enfoque actual de
la ingenieria de tejidos para regenerar la pulpa dental. Se realizo una
revision bibliografica en diciembre de 2017 en el motor de busqueda
PubMed utilizando los descriptores: dental regeneration, pulp regene-
ration 'y dental pulp regeneration. La tendencia de estos tltimos cinco
afios esta dirigida mayormente al estudio de las células madre y pocos
de estos estudios se han enfocado en las moléculas de senalizacion. Se
concluy6 que las DPSC fueron las mas utilizadas, los escasos estudios
de andamios utilizaron colageno, a coagulo sanguineo, plasma rico
en plaquetas y una diversidad de moléculas de senalizacion donde
prevalece el uso de fragmentos de dentina en sus diferentes formas; se
utilizoé un numero similar de estudios in vivo e in vitro.

Palabras clave: Pulpa dental, regeneracion, ingenieria de tejidos.

INTRODUCCION

La terapia de reemplazo es el concepto que se ha
venido utilizando dltimamente en la odontologia
contemporanea, en donde se elimina completamente el
tejido inflamado o infectado y se sustituye por un material
inerte que le permita al diente afectado recuperar algunas
de sus funciones como la estética, masticacion, fonacion
y deglucién; pero no considera otras propiedades que
eran desempefadas por el 6rgano perdido como son:
la sensibilidad, defensa, regeneracién, mantencién de la
vitalidad y la homeostasis. Debido a esto, los esfuerzos
de la investigacion se han volcado hacia la basqueda de
una alternativa que pueda cubrir estos requerimientos,
y al momento se ha encontrado la mejor opcién en la
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ABSTRACT

The aim of this paper is the literature review since January 2013
until December 2017 in order to find the current approach of tissue
engineering to regenerate dental pulp. A bibliographic review was
made on December 2017 in the PubMed search engine using the
descriptors: dental regeneration, pulp regeneration and dental pulp
regeneration. The trend of the last five years is mainly directed to the
study of stem cells and few of these studies have focused on signaling
molecules. It was concluded that the DPSC were the most used, scant
scaffolding studies used collagen, a blood clot, platelet-rich plasma,
and a variety of signaling molecules where the use of dentine fragments
in their different forms prevails; a similar number of in vivo and in
vitro studies were used.

Key words: Dental pulp, regeneration, tissue engineering.

ingenierfa de tejidos, con el objetivo de regenerar las es-
tructuras perdidas basandose en su triada: células madre,
andamios y moléculas de senalizacion.!?

La terapia regenerativa, mediante ingenierfa de tejidos
en los Gltimos anos, ha tenido un gran avance con resulta-
dos prometedores en las diferentes dreas de la medicina,
dentro de estas, la odontologia no ha quedado relegada y
ha emprendido el desarrollo de diferentes técnicas para
regeneracion de los tejidos dentarios, logrando avances
notables en las técnicas existentes y la aparicién de nue-
vos mecanismos para lograrlo. La ingenieria de tejidos
en odontologia, conocida también como terapia endo-
déncica basada en células madre, esta caracterizada por
un enfoque empirico y al mismo tiempo la investigacion
basica sobre células madre pulpares esta bien documen-
tada, al momento no se ha conseguido vincular estos dos
procesos investigativos: la experimentacion fase | y la
terapia clinica.? La cantidad de informacién generada es
muy variada y se distribuye a través de un amplio campo
de posibilidades debido al interés generado en las diferen-
tes dreas del conocimiento, estos novedosos tratamientos
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se encuentran dispersos, en algunos casos permanecen
desconocidos y en otros olvidados, razén por la cual, el
objetivo del presente articulo es la revision de la literatura
existente desde enero 2013 hasta diciembre 2017 para
encontrar el enfoque actual de la ingenieria de tejidos
para regenerar la pulpa dental, por lo que este trabajo va
enfocado a recopilar la mayor parte de esa informacion,
cuantificarla y ponerla a disposicién como un resumen en
cuanto a la tendencia actual y la gama de posibilidades
existentes al momento con respecto a este tema.

METODOLOGIA

Se realizé una revision bibliogréfica en diciembre de 2017
en el motor de basqueda PubMed utilizando los descrip-
tores: dental regeneration, pulp regeneration y dental pulp
regeneration; se utilizaron los filtros: 5 Gltimos anos, full
text, idioma inglés; los tipos de articulo revisados fueron:
ensayo clinico, estudio comparativo. Como resultado de
esto se obtuvieron 116 articulos, de los cuales mediante
revision manual ad-hoc se seleccionaron 20 que cum-
plieron con los aspectos relacionados con regeneracion
pulpar o a su vez permitian los medios relacionados para
obtenerla. Se incluyeron todos los articulos relacionados
con ingenierfa tisular y su triada: células madre, anda-
mios y factores de crecimiento para la regeneracién del
tejido pulpar y se excluyeron los articulos relacionados
con cierre apical, proteccion pulpar directa o indirecta,
uso de células madre o tejido pulpar para regenerar otros
tejidos dentarios o no dentarios, y aquéllos que utilizaron
hidréxido de calcio o mineral triéxido agregado como
concepto de regeneracion diferente al enfoque buscado.

RESULTADOS

Luego de la lectura de los articulos encontrados y basan-
donos en la triada de la ingenieria de tejidos se encontr6
que la tendencia de estos Gltimos cinco afos esta dirigida
mayormente al estudio de las células madre y pocos
de estos estudios se han enfocado en las moléculas de
sefalizacion (Figura 1y Cuadro ).

Células madre

Las células madre generalmente se definen como células
clonogénicas capaces de auto-renovacion y diferencia-
cion de madltiples linajes; las células madre postnatales
se han aislado de varios tejidos, incluida la médula ésea,
el tejido neural, la piel, la retina y el epitelio dental;*
se pueden clasificar en células madre dentales, que

incluyen: las células madre de la pulpa dental (DPSC),
células madre de los dientes deciduos humanos exfoliados
(SHED) vy las células madre de la papila apical (SCAP);
asi como células madre orales no dentales, incluidas las
células madre del foliculo dental (DFSC), células madre
del ligamento periodontal (PDLSC), células madre me-
senquimales gingivales (GMSC), las células madre de la
mucosa oral (OMSC) encontradas en ldmina propia de la
encia humana adulta, células madre mesenquimales de
la médula 6sea (CMAMM) de huesos orofaciales, células
madre derivadas del periostio (PSC) y células madre deri-
vadas de glandulas salivales (SGSC).” En la actual revision
ademas se utilizaron, para regenerar tejido pulpar, células
madre de origen no oral ni dentario como es el caso de
las células craneales de la cresta neural (CNCC), células
madre derivadas de los adipocitos (ADSC) y las células
endoteliales de la vena umbilical (HUVEC).

Como resultado de la revision se pudo observar que
la tendencia en estos dltimos cinco afos fue estudiar las
DPSC seguidas de las BMSC y las SCAP, tanto en estudios
in vitro como in vivo con despuntes de ambos en diferen-
tes épocas (Figura 2A'y 2B y Cuadro ). Estos estudios se
enfocaron mayormente en la diferenciacion de las células
seguido de estudios de produccién y mineralizacion de
matriz dentinaria (Figura 3).

Células madre de origen dentario

Células madre de la pulpa dental (DPSC). Son células
altamente proliferativas y de linaje mdltiple, capaces de
diferenciarse en subpoblaciones variadas incluyendo
los odontoblastos,* se consideran una poblacién pro-
metedora de células en odontologia regenerativa y se
ha demostrado que producen tejidos similares a los de
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Figura 1. Tendencia actual de la ingenieria de tejidos para regenerar
pulpa dental.
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Cuadro I. Tendencia actual de la ingenieria de tejidos para restaurar tejido pulpar.

Moléculas
Célula Andamio de senalizacion Objetivo Nueva aplicacion Modelo Autor y aflo
DPSC - - Comportamiento ~ Dentina, EDTA, In vitro Kim 2015°
Pasta doble
antibiotica (DAP)
DPSC- - - Diferenciacion Hipoxia In vitro Zhou 201413
PDLSC
CNCC- - TMD Diferenciacion TDM In vitro-in vivo Chen 2015'
DPSC (ratones)
ADSC- - Acido ascorbico, Produccion de - In vivo (ratas) Davies 2014°
BMSC- B-glycerofosfato, matriz
DPSC dexametasona
DPSC- - DMC Vascularizacion, HUVEC In vivo (ratones)  Dissanayaka 20143
HUVEC diferenciacion,
comportamiento
- - EGF-NGF Vascularizacion - In vivo (ratas) Furfaro 20142!
DPSC - nano-38S BG Diferenciacion ~ Vidrio bioactivo In vitro Gong 2014%
y Produccion de
matriz
DPSC- - - Diferenciacion - In vitro Hakki 20144
PDLSC
HUVEC- Colageno VEGEFR2 Vascularizacion ~ Plugs de Matrigel In vitro Janebodin 20137
DPSC-
BMSC
DPSC- - 2-mercaptoetanol Diferenciacion - In vitro Kushnerev 20162
SHED
DFPC- - TMD Diferenciacion - In vitro-in vivo Lijuan 2013
SCAP (raton)
BMSC - Dexametasona, Produccion de - In vivo (perro) Obeid 201317
B-glicerofosfato, matriz
Dihidroxivitamina B3
- PRP-Coagulo - Vascularizacion Pasta triple In vivo (perro) Rodriguez-Benitez
sanguineo antibiotica (TAP) 20151
SCAP - - Comportamiento ~ Factor nuclear [ In vitro Zhang 20131
C (NFIC)
DPSC - - Comportamiento Dientes In vivo (rata) Shima 20128
fracturados
SCAP - Albliimina de suero Produccion de Nanoparticulas In vitro Shrestha 20142
bovino matriz de chitosan
(BSA)
DPSC Colageno Factor de crecimiento Vascularizacion Microesferas de In vivo (rata) Srisuwan 2012%
de fibroblastos-2 (FGF- gelatina
2), VEGF, PDGF
- PRP-coagulo - Comportamiento - In vivo (perro) Zhang 20142
sanguineo
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A. Células madre estudiadas por afio
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Figura 2. Tendencia del tipo de estudios y de células por afio. A)
numero de estudios in vivo e in vitro realizados en los ultimos cinco
afos. B) prevalencia de estudios de los diferentes tipos de células
madre por aflo.
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Figura 3. Objetivo de los estudios de ingenieria de tejidos pulpares
realizados en los cinco ultimos afios.

la dentina y pulpa después de la implantacién in vivo.*
Seglin Davies en 2014, las DPSC tienen un potencial de
produccién de matriz mineralizada significativamente
mayor que las BMSC y las ADSC.® Ademds, tienen la
capacidad angiogénica y formadora de células tipo pe-
ricito, que segun Janebodin es VGFRF-2 dependiente.”
Dentro de sus ventajas se sefiala que pueden obtenerse
facilmente, incluso de porciones de corona de incisivos
fracturados® y se ha probado la adhesién de las DPSC
a la dentina mediante el uso de acido etilendiaminote-
traacético (EDTA) y diferentes concentraciones de una
pasta doble antibiética obteniendo como resultado que
el uso de T mg/mL de pasta doble antibiética seguida de
10 minutos de irrigacién con EDTA no produce efectos
negativos en las DPSC y aumenta significativamente su
adhesion a la dentina.”

Células madre de la papila apical (SCAP). Son células
progenitoras que pueden diferenciarse en varios tipos
periodontales incluyendo cementoblastos, osteoblastos,
neuronas y adipocitos, '” se ha sugerido que muestran un
potencial regenerativo tisular superior en comparacion
con otras células madre dentales, en parte debido a su
derivacién del desarrollo de dientes permanentes.'

Células madre de los dientes deciduos humanos
exfoliados (SHED). Presenta similitudes en la plasticidad
con las DPSC en una (nica situacion reportada, donde
ambos fueron extraidos del mismo donante en un estudio
realizado por Kushnereva en 2016.12

Células madre orales no dentales

Células madre del ligamento periodontal PDLSC. Los
efectos del nivel de oxigeno se han probado en las DPSC
y PDLSC para analizar las capacidades de diferenciacién
y pluripotencia, demostrandose que la hipoxia aumenta
estas propiedades.’® Hakki en 2015 concluy6 que las
DPSC tienen una alta proliferacion y actividad de telome-
rasa comparada con las PDLSC por lo que advierte que
tienen un comportamiento celular diferente, lo cual debe
ser considerado en futuras investigaciones.'

Células madre del foliculo dental DFPC. Las DPSC
residen en la region de la microvasculatura de la pulpa
dental e interactan con las células perivasculares, 013
seglin la investigacion realizada por Chen en 2015 son
la primera fuente de células madre con alto potencial de
diferenciacién en odontoblastos,’® pudiendo diferen-
ciarse mediante la accién de TMD. Asimismo indica que
las DFPC poseen perfiles de proteinas mds similares a las
CNCC que a las DPSC, que incluyen colageno 1, factor
de crecimiento transformante beta 1, osteopontina, neu-
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rofilamento y proteina 1 de la matriz de dentina. Segin
el estudio de Chen en 2015 poseen un alto potencial
odontogénico, superior al de las SCAP en estudios in
vitro.'® Segin Lijuan, luego de realizar estudios in vivo
e in vitro concluye que podrian ser un sustituto para las
SCAP en la regeneracion de tejidos de tipo dentinario.'®

Células madre de la médula 6sea (BMSC). Pueden
diferenciarse en mdiltiples linajes mesenquimales, son
candidatos celulares putativos para ingenieria de diente y
tejido 6seo.!” Segtin Obeid en 2013 las BMSC autélogas
son capaces de promover la formacién de tejidos duros
después de los procedimientos de proteccién pulpar
directa.!” Los estudios clinicos en animales sugieren que
el efecto de las BMSC no esta tnicamente limitado al
reemplazo de las células dafadas sino también gufan la
regeneracion por multiples efectos en las células residen-
tes del tejido, incluyendo el aumento de la vascularizacién
y la produccién de factores de crecimiento.!”

Células madre no orales y no dentales

Células craneales de la cresta neural (CNCC). Es una
poblacién celular transitoria derivada de la cresta neu-
ral durante las primeras etapas de la embriogénesis de
vertebrados, migran extensamente y dan lugar a una
amplia variedad de tipos de células diferenciadas, como
neuronas periféricas, células gliales, melanocitos, células
endocrinas y células precursoras mesenquimales. Durante
el desarrollo craneofacial, las CNCC migran ventralmente,
acumuléndose y proliferando en el lado lateral y ventral de
la cabeza, y producen una serie de hinchazones conocidas
como arcos branquiales. Los dientes se desarrollan en el
proceso frontonasal, que forma la parte maxilar o distal
de la mandibula superior, y el primer arco branquial,
que da lugar a toda la mandibula o mandibula inferior y
la parte proximal de la mandibula superior. Los dientes
son 6rganos ectodérmicos que se desarrollan a partir de
interacciones reciprocas secuenciales entre las células
epiteliales orales y las células mesenquimales derivadas
de la cresta neural craneal.’® Poseen un potencial odon-
togénico igual al de las SCAP y menor al de las DFPC.'®

Células madre derivadas de los adipocitos ADSC.
Las células madre derivadas de tejido adiposo (ADSC)
representan una fuente abundante de Células madre
mesenquimales (MSC) que se pueden aislar en cantida-
des relativamente grandes bajo anestesia local con una
incomodidad minima para el paciente.®

Células endoteliales de la vena umbilical HUVEC.
Las células endoteliales podrian ser una fuente impor-
tante de moduladores del desarrollo de pulpo-dentina

y la angiogénesis. Recientemente demostramos que
el cocultivo de células endoteliales de vena umbilical
humana (HUVEC) con DPSC mejora la diferenciacién
osteo/odontogénica y la angiogénesis en cultivos mono-
capa.’ Dissanayaca en 2014 concluyé en su estudio que
las HUVEC asociadas a las DPSC utilizando una técnica
scaffold-free y adicionando microesferas de tejido den-
tinario cuando se trasplantan in vivo pueden dar lugar a
tejido vascularizado similar a la pulpa dental.™

Andamios

La matriz extracelular (ECM) es una intrincada red de
proteinas nanofibrosas que proporcionan anclaje y una
guia bioldgica para regular el comportamiento celular. En
ingenieria de tejidos, el papel del andamio es actuar como
un ECM biomimético para retener las moléculas bioactivas
en su estructura para orquestar la proliferacién celular, la
migracién y la diferenciacion de la misma manera que la
ECM natural.’® En la presente revision se encontré un re-
ducido niimero de investigaciones asociadas a andamios,
de las cuales se destacan las expuestas a continuacién:

Coagulo sanguineo. La induccién de hemorragia para
formar un coagulo sanguineo en el interior del conducto
radicular brinda un andamio que ayuda al crecimiento de
nuevo tejido en el espacio vacio del conducto. El coagulo
sirve como matriz para la migracion de células progeni-
toras desde la papila apical hacia el canal radicular."

Colageno y plasma rico en plaquetas (PRP) otros
potenciales andamios para endodoncia regenerativa han
sido propuestos, como es el caso del colageno y el plasma
rico en plaquetas.’® Un estudio realizado por Rodriguez-
Benitez en 2015 concluyé que el uso de una triple pasta
antibiética como desinfectante y PRP como andamio
muestra ser Gtil en procedimientos de revascularizacion.™
Seglin Zhangen 2014, cuando se lo inyecta en el interior
del tejido pulpar la activaciéon del PRP inyectado por el
colageno endégeno dentro del tejido puede proporcionar
una liberacién mas sostenida de factores de crecimiento
en un patrén natural.?%

Moléculas de senalizacion

Hasta la fecha, varios factores de crecimiento y moléculas
de sefalizacion han demostrado participar en la regula-
cion de la formacion de pulpa y dentina, estas moléculas
pueden afectar el proceso metabélico de los tejidos de la
pulpa dental y las células madre, lo que en Gltima instancia
conduce a la formacion de tejido duro. En cuanto a los
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estudios revisados, las moléculas de sefalizacion fueron
los componentes menos estudiados en estos cinco afios
(Figura 1y Cuadro ). A continuacion, se detallan las mo-
léculas utilizadas en dichos estudios:

Matriz dentinaria tratada (TDM) consiste en fragmen-
tos de dentina lavada en agua desionizada y EDTA.® La
TDM se utiliza para imitar el microambiente odontogéni-
c0.'® TDM humana fue positivo para las moléculas que
fueron importantes en el desarrollo de los dientes, como
COL-1, DSP, TGF-b1, DMP-1, biglicano y decorina.'® Si
bien no es una molécula como tal, las proteinas funcionales
y los factores que existian en la dentina natural se podian
preservar en TDM, proporcionando asi el microambiente
inductor. La aplicacién de TDM a diferentes tipos de células
indiferenciadas les provee un microambiente favorable
para permitir una diferenciacién en odontoblastos como
se observa en el estudio de Chen en 2015."®

Componentes de la matriz dentinaria (DMC) con-
siste en la extraccion y pulverizacién de dentina para
luego ser sometida a la aplicacién de EDTA por 14 dias.
Recientemente se ha descrito un método mas fisiologica-
mente preciso para inducir la diferenciaciéon dentogénica
en cultivos de células mesenchymal stem cells (MSC)/
progenitoras implica la suplementacién de una mezcla
heterogénea de factores de crecimiento, moléculas bio-
activas y nucleadores minerales derivados de la matriz
de la dentina.®

Factor de crecimiento nervioso (NGF) es un factor
neurotréfico esencial para el desarrollo, crecimiento,
supervivencia, diferenciacion y mantenimiento de las
neuronas simpdticas y sensoriales, incluidas las de la
pulpa dental.?" La evidencia emergente indica que el
NGF puede tener un efecto fisiolégico mas amplio que
la regulacién de las funciones neuronales. Los estudios
demuestran que el NGF esta involucrado en la curacion
del tejido 6seo mediante la activacion de los osteoblastos,
la formacion de dentina tubular mediante la estimulacion
de preodontoblastos y la mejora de la proliferacion y
diferenciacion de las PDLSC.2" Los estudios in vitro de-
muestran que las fibras nerviosas crecen selectivamente
s6lo en un ambiente local que contiene NGF y muestran
una orientacion preferencial después de gradientes de
concentracion de NGF?! El estudio de Furfaro en 2014
parece apoyar la idea de que, ademas de las funciones
relacionadas con la neurobiologia dental, el NGF puede
influir en el tiempo, la secuencia y la posicion de numero-
sos fenotipos de células dentales localizados en la curacion
de la pulpa dental, es decir mejora la organizacion de las
células pulpares.?!

Factor de crecimiento epidérmico (EGF) el EGF
potencia la proliferacion celular y la diferenciacion de
células epidérmicas y epiteliales, fibroblastos y células
derivadas de hueso y el cartilago durante el crecimiento,
la maduracion y la cicatrizacion. Tras un traumatismo
dentoalveolar, se especula que el EGF circulante se li-
bera de las plaquetas durante la formacién del coagulo
sanguineo, donde media el reclutamiento de las células
precursoras de PDLSC y su proliferacion. A medida que
maduran las células precursoras de PDLSC, el papel del
EGF cambia para regular la diferenciacién de las células
formadoras de tejido duro y sus actividades sintéticas.?!
Furfaro en su estudio realizado en 2014 concluye que el
EFG mejora la vascularizacion pulpar.?!

Nano-sized 58S bioactive glass (nano-58S BG), el
vidrio bioactivo (BC) es un tipo de biomaterial basado en
silicato de calcio altamente biocompatible, osteoinductivo
y osteoconductivo, se ha aplicado en el tratamiento de
la periodontitis, de defectos 6seos quisticos maxilares y
la implantacién. Los estudios han demostrado que BG
regula el comportamiento de los osteoblastos al alterar
la expresion de varios genes relativos, estos genes tienen
una funcién importante en la proliferacién celular, la
diferenciacién y la formacion de la matriz ésea.

Ademds, los productos i6nicos de la disolucién de BG
tienen una funcién indispensable. En los Gltimos anos,
varios investigadores han descubierto que las particulas
de GS de sol y gel nanométricas poseen un drea super-
ficial especifica mds alta, un tamafo mas regular y una
mejor bioactividad en comparacién con las particulas de
BG de tamafio micrométrico tradicional. La dentina y la
generacion de hueso necesitan muchos componentes
comunes, como las proteinas de la matriz tisular y los
factores de transduccion de sefal celular. Gong en 2013
concluye que la expresion de genes relacionados con la
diferenciacién odontogénica y la mineralizacion de las
DPSC fue significativamente mejorada con la aplicacion
de vidrio bioactivo, especialmente con la molécula co-
nocida como nano-58S BG lo que la convierte en una
alternativa prometedora para la regeneracién del com-
plejo pulpo dentinario.??

Factor de crecimiento vascular endotelial 2 (VEGFR
2) segln Janebodin en 2013 la capacidad de las DPSC
para inducir la angiogénesis depende del VEGFR 2, las
DPSC potencian la angiogénesis secretando ligandos de
VEGF y asociandose con vasos que se asemejan a células
de tipo pericito.”

Albdmina de suero bovino (BSA) ha sido ampliamen-
te estudiado como una proteina modelo para los estudios
de administracién de farmacos.?
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DISCUSION

Si bien la tendencia de estudiar la triada de ingenieria
tisular en ensayos clinicos y estudios comparativos tuvo
una elevada proporcion de investigaciones en el ano
2014, puede percibirse un descenso notable en los anos
siguientes llegando a ser nulos en el 2017 (Figuras 2y 3y
Cuadro 1), esto probablemente se deba a que estas terapias
contintGian en experimentacion fase uno y la aparicion de
nuevas posibles combinaciones en esta triada probable-
mente sean la causa de que no exista el salto traslacional
hacia la aplicacién clinica.

En cuanto a la elevada prevalencia de estudios reali-
zados sobre células madre con respecto a los andamios
y las moléculas de senalizacion podria deberse a que las
primeras son independientes, y podrian estudiarse por
si solas sin la necesidad de los otros dos componentes,
mientras que los andamios y las moléculas de senalizacion
estan destinados a generar un ambiente en el cual puedan
desenvolverse las células, por lo que son raros los casos
en que se estudian por separado.

Los resultados obtenidos en este estudio permiten
observar la disminucién de estudios comparativos y
estudios clinicos en el campo de la regeneracion pulpar
mediante ingenieria tisular probablemente debido a la
falta de investigacion traslacional que permita llevar a la
aplicacion clinica los estudios experimentales fase 1, por
lo que se sugiere emprender esfuerzos en implementar
este tipo de exploraciones para poder dar el salto hacia
el tan esperado cambio de paradigma desde la terapia
sustitutiva a la ingenieria de tejidos.

CONCLUSION

Podemos indicar que el enfoque actual de la ingenieria
de tejidos para regenerar la pulpa dental priorizé los
estudios en células madre en donde las DPSC fueron las
mas utilizadas, los escasos estudios de andamios utilizaron
colageno, a coagulo sanguineo, plasma rico en plaquetas,
y una diversidad de moléculas de senalizaciéon donde
prevalece el uso de fragmentos de dentina en sus dife-
rentes formas; se utilizé6 un nimero similar de estudios
in vivo e in vitro.
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