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GLOSARIO

ACD: Acido Citrato Dextrosa. Anticoagulante.

Alogénico: Obtenido de diferentes individuos de la misma especie. (Diccionario de cancer
del NCI).

Alveolo dental: Espacio que se encuentra rodeado de hueso y que contiene la raiz dental, se ve
expuesto al momento de la extraccion de esta.

ATP: Adenosine Triphosphate.

Autologo: Obtenido de la médula 6sea del mismo paciente.

Bruxismo: Movimientos en los musculos faciales voluntarios e involuntarios que generan
fuerzas inadecuadas en los dientes. Pueden provocar dolor y desgaste dental.

CD34+: Marcador transmembrana de células madre que indica viabilidad celular.

Célula Madre: CM. Stem Cell.

CO2: Dioxido de Carbono

CPD: Citrato Fosfato Dextrosa. Anticoagulante.

Diatesis: Predisposicion organica a contraer una determinada enfermedad. RAE

Diente sin erupcionar: Diente que se encuentra dentro del lecho dseo y cubierto de encia, no
es visible al examen fisico y se requiere de medios radiogréficos para su observacion.

DM: Diabetes Mellitus

Espectro de luz: Espectro electromagnético que emite fotones ya sean visibles o invisibles.
Las longitudes de onda del espectro visible inician en 380 nm y terminan en 740 nm, dejando
a todo lo demas, en el espectro de luz invisible.

HDL.: Lipoproteina de alta densidad

Laser: L.A.S.E.R. (Light Amplification by Stimulated Emission of Radiation) Amplificacion
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de Luz por medio de Emision Estimulada de Radiacion.

Laser de diodo: Dispositivo parecido al led que emite luz laser

Laser de estado solido: Usa elementos sélidos para la amplificacion de la emision de luz
Laser de estado liquido: Se denomina asi debido a que la amplificacién se lleva a cabo por
medio de un liquido o colorante organico.

Laser Helio.Neon: He-Ne. Este laser usa una mezcla de gas entre helio y nedn para generar
la radiacién de longitudes de onda entre 600 y 650nm

LDL.: Lipoproteina de baja densidad.

Longitud de onda continua: Transmisién de longitud de onda de manera ininterrumpida.
Longitud de onda pulsatil: Transmision de longitud de onda de manera que se interrumpe,
generando pulsos.

Luz ionizante: Son particulas electromagnéticas de alta frecuencia, se caracterizan porque
tienen el poder de destruir los &tomos cuando se irradia con este tipo de energia y con ello se
produce la destruccion celular. Por ejemplo rayos gamma.

Luz no ionizante: Este tipo de energia no genera destruccion de células ni &tomos, dentro
ella se encuentra la luz visible.

MASER: (Microwaves Amplification by Stimulated Emission of Radiation).

mW: miliWatt. Medida de potencia de energia. 1mW equivale a 0,001 W. también se puede
expresar en J/cm?, siendo 1W equivalente a 1 J/cm?.

Parestesia: Alteracion o distorsion de la percepcidn de sensibilidad del nervio involucrado.
PBS: Buffer salino fosfatado

PRF: Plasma Rico en Fibrina

PRP: Plasma Rico en Plaquetas

Pulpa dental: Parte interna del diente que contiene el paquete vascular y nervioso.

Sales de MTT: Azul de tiazolil Bromuro de tetrazolio. Se usa para realizar ensayos sobre
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viabilidad célular por medio de cambios de color en el medio.

Singenico: Obtenido de la médula ésea del gemelo sano del paciente. (Diccionario de cancer
del NCI).

Terapia ILIB: (Intravascular Laser Irradiation of Blood). Irradiacion intravascular de la sangre
por medio de laser con un catéter. Los estudios sugieren terapias periodicas que duren 30
minutos para manejo de dolor, mejorar circulacion y procesos celulares.

Trismus: Espasmos musculares con dolores intensos, por lo general se producen por un
trauma.

UFC: Unidades Formadoras de Colonia

CM, célula madre; CMH, célula madre hematopoyética; CME, célula madre embrionaria; CM
M, célula madre mesenquimatosa; CMH-sp, célula madre hematopoyética de sangre periférica;
CMH-mo, célula madre hematopoyética de médula dsea; CMH-cu, célula madre
hematopoyética de corddén umbilical; SCU, sangre de cordén umbilical; TMO, trasplante de
médula 6sea; MO, médula ésea; LTR, células con potencial de repoblacion de larga duracion;

G-CFS, Granulocyte-colony stimulating factor (Factor estimulante de colonias granulociticas)
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RESUMEN

La tecnologia ha avanzado hasta el surgimiento del l&ser y su variedad de aplicaciones
en medicina, entre ellas por ejemplo, potenciando procesos de cicatrizacion y mejoramiento de
condiciones crdnicas en patologias y su sintomatologia como el manejo del dolor intenso.
También ha resultado ser una herramienta muy Gtil a nivel quirdrgico, ya que con este se pueden
realizar procedimientos importantes sin ser tan invasivos con los tejidos u érganos; esto genera

ventajas en el proceso quirdrgico y postquirurgico (1- 6, 121).

Sumado a esto, la ciencia en pro del avance por obtener células madre (CM), ha
evolucionado al punto de usar no solo el aspirado de médula 6sea o del cordén umbilical; sino
ademas usar otros tejidos de adulto como: dental (entre ellos la pulpa dental de dientes sin
erupcionar), adiposo de la parte abdominal e incluso de la sangre venosa que ha sido estimulada
a nivel de la médula 6sea usando factores estimulantes de colonias granulociticas (8, 13, 16,

18, 27, 43).

Es asi como en esta investigacion se pretende realizar una revision bibliogréfica para
evaluar el avance de la tecnologia laser enfocada al uso en tratamientos con células madre, la
manera en que potencia el crecimiento celular, las ventajas y desventajas de su aplicacion y los

antecedentes a nivel medicinal que se han registrado hasta la actualidad (1-124).
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Palabras clave: Células madre, Laser, Diodo, CO2, regeneracion celular.

1. INTRODUCCION

En la regeneracion de tejidos las células madre son protagonistas por su actividad de
especializacion, produccion y diferenciacion de células nuevas en las areas donde se implanten
y/o sean requeridas. Su uso se ha investigado en paises norteamericanos, europeos, asiaticos e
incluso australianos, lo que abarca a una buena poblacion mundial, sin embargo, se han tenido
algunos inconvenientes con respecto a que son procedimientos de alto costo al que no pueden
acceder pacientes de bajos recursos, sin contar que el aspirado de médula désea resulta ser un
procedimiento doloroso y traumatico (6-8, 12-13,16,18,19). Por ello se abren posibilidades de
hacer estas extracciones en tejidos con reservas de CM como tejido adiposo, dental o
movilizacion desde médula 6sea a sangre periférica por medio de factores inyectados (1-8, 11-

37, 40-50).

En Colombia el uso de CM para regenerar tejidos se encuentra poco estudiado en humanos, a
comparacion del uso del laser que es muy empleado en areas como la odontologia y cosmeética,
dado que ofrece un proceso de regeneracion celular y de tejidos mas eficiente, reduce el tiempo
de cicatrizacion y los efectos secundarios. También ha demostrado ser de gran ayuda para la
aplicacién de nuevas terapias contra el dolor y amplia el estudio de diferentes ramas de la

ciencia (1-15).

La luz laser se produce por medio de la estimulacion de electrones con una energia externa que

permite amplificar la emision de luz en una longitud de onda especifica, es asi como un
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rompimiento del equilibrio térmico logra que la cantidad de atomos en estado excitado sea
mayor que la cantidad de a&tomos que se encuentran en estado basal y producir fotones que
estan dentro del espectro de luz visible e infrarrojo. Otros laser incluyen espejos, vidrios o
cristales para provocar la refraccion de los fotones y asi generar una amplificacion mas potente

(9-12).

Esta herramienta que se ha implementado con mayor fuerza en la medicina, afirma que al
estimular con laser diferentes zonas intervenidas quirdrgicamente se incrementa la produccién
de células (28, 31, 36-39, 38, 45, 77). La irradiacion con el laser a diferentes longitudes de onda
en las zonas afectadas luego de la inyeccion de CM muestra una promocion de crecimiento y

diferenciacion de estas (15-17, 36, 45-46, 52).

Actualmente se estan implementado estos dos tratamientos en la medicina como en
cirugia general, cardiaca, odontoldgica, respiratoria, en urologia, ginecologia, neurologia, para
el tejido muscular y en procesos que agilicen el estado de recuperacién con terapias
antiinflamatorias y manejo del dolor, indicando el proceso de regeneracion celular como forma
segura 'y menos traumatica para el paciente causando un cambio drastico en los procedimientos

comunmente realizados (1-6, 17-23, 35- 42, 53, 54 - 55, 61, 63, 121).
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2. PROBLEMA DE INVESTIGACION

Los tratamientos que involucran células madre para la regeneracion de tejidos se han
estudiado con gran cobertura a nivel celular y animal, pero no es asi para las aplicaciones
en humanos. Las técnicas empleadas generan altos costos, tanto para la obtencién de las

células como para su crecimiento, cultivo e implantacion (8, 12,16,18,19).

El uso de la irradiacion laser, ha demostrado gran eficiencia en los procesos de
diferenciacion, proliferacion y viabilidad celular (1-70). Se requiere estudiar con mas
profundidad cudles podrian ser las ventajas y desventajas de la aplicacién de la luz laser en

células madre, para tratamientos de regeneracion de tejidos en humanos.
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2.1 Justificacion

El desarrollo de los estudios encontrados sobre el uso de células madre se ha planteado
en modelos animales y en cultivos celulares, sin tener mucho contenido en la préctica
clinica con el paciente. A grandes rasgos, la informacion sobre la aplicacion en células
madre es escasa en estudios practicos realizados en humanos y hasta el momento la
informacion presenta un especial enfoque in vitro, mas que in vivo como se evidencia en
las . La investigacién acerca de células madre ofrece estudios sobre sus

aplicaciones, ventajas y obtencidn para procesos clinicos.

Adicional a lo anterior, el uso del laser se ha proyectado con excelentes resultados,
siendo satisfactorios dentro de los tratamientos que hasta la actualidad se han practicado
y que algunos se mencionan anteriormente. La tecnologia laser brinda la capacidad de
ampliar el avance de la medicina y el campo celular aprovechando esta para el desarrollo
de procesos y tratamientos que optimicen y mejoren la calidad de vida de las personas. En
este sentido, la tecnologia laser ha sido revolucionaria en el avance médico-cientifico (9-

12, 19-21, 39, 65-73).

La informacion y estudios sobre el uso de laser se conoce de manera muy particular,
ya que esta tecnologia ofrece grandes ayudas a nivel medicinal, se usa para:
e Manejo de dolor y sintomatologia asociada a enfermedades cronicas como diabetes
mellitus tipo 2: reduce los niveles de glucosa en sangre, en pacientes que presentan
glaucoma reduce el dolor, la presion intraocular y ayuda con la regeneracion de células

(68, 70)
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e En prehipertension e hipertension arterial se evidencia la reduccién de los valores
sistélicos y diastolicos (125)

e En parkinson se reduce los temblores musculares involuntarios y se restablecen
funciones motoras (93).

e En accidentes cerebrovasculares se informa la progresion de la capacidad de memoria
y las zonas que se ven afectadas a nivel locomotor, neurogenesis, y antiapoptosis (88-
91).

e Las terapias de radiacion laser intravascular de sangre o terapias ILIB implementadas
para reducir el estrés oxidativo y mejorar las condiciones de los pacientes, estos

procesos se explican mas adelante con detalle (1-7).

La investigacion del uso conjunto de estas dos herramientas evidencia que aunque se
han estudiado y sus resultados son muy favorables, su aplicacion en estudios dirigidos a
pacientes en Colombia aun esta poco explorada e indica que se necesita el apoyo para la
investigacion practica. Los estudios animales y celulares ofrecen la antesala de lo que se
podria evidenciar al aplicarlo en la clinica, es fundamental pasar por esta etapa para
entender los procesos celulares y su respuesta a las variables que se aplican, por ello se
pretende incentivar a la investigacion aplicada a casos reales y dar inicio con una nueva

etapa en la medicina regenerativa.
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3. OBJETIVO

3.1 Objetivo general

Determinar las aplicaciones de la estimulacién con luz laser en tratamientos de

regeneracion de tejidos usando células madre en humanos; sus ventajas y desventajas.

3.2 Objetivos especificos

- Comparar las fases del proceso de regeneracion celular promovida de forma natural y

por medio de estimulacién laser.

- Analizar los usos potenciales del laser en el area de la salud.

- Identificar las ventajas y desventajas que implica el uso de luz laser en regeneracion

de tejidos con células madre en humanos.
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4. ANTECEDENTES. CELULAS MADRE (CM)

Las células madre son una de las herramientas para mantener el cuerpo estable, son las
encargadas de diferenciarse para llegar a tejidos donde son requeridas y asi llevar a cabo
las funciones especificas del sitio de llegada. Son en muchos casos las Unicas con la
capacidad de regenerar tejidos que facilmente no pueden ser obtenidos con trasplantes

(26,27,32).

Las células madre se pueden agrupar “Segun su capacidad de proliferacion y
diferenciacion en totipotenciales (células que tienen el potencial de dar origen a un
organismo completo incluyendo el tejido germinal), pluripotenciales (células que pueden
dar origen a células de las tres capas germinativas: ectodermo, mesodermo y endodermo);
y multipotenciales (son células comprometidas en una linea celular especifica y dan

origen a células de un érgano o tejido particular) ” (13,27,32).

Se ha demostrado que las CM brindan una amplia gama de accion en tratamientos a
enfermedades y lesiones que en muchos casos no tendrian una solucion efectiva, ademas
presentan buen uso en estudios de toxicidad por farmacos, transporte de genes y otras
aplicaciones desde ingenieria de tejidos, hasta en el campo de la odontologia (26, 88-108).
El inicio de esta propuesta se dio en Rusia en 1908 en el area de histologia, dando uso

clinico de células madre hematopoyéticas; en la actualidad se ha implementado el uso de
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células madre de tejido adiposo, tejido dental e incluso células hematopoyéticas

reprogramadas (26-27, 30-37).

En el campo de la ingenieria de tejidos, la reconstruccion de tejidos u 6rganos humanos
ha trascendido de tal manera que, inicialmente se usaban injertos de materiales inertes
para lograr implantar o reconstruir la funcionalidad; posterior a esto se iniciaron técnicas
bioldgicas que permiten el crecimiento y la proliferacion celular dentro de estructuras
llamandose “andamios bioldgicos”; actualmente se habla de nanomedicina, en donde se
pretende usar la biologia propia del paciente para su regeneracion a través del potencial

que ofrece la nanotecnologia (51-52, 54).

Estos métodos se pueden realizar in vivo e in vitro en el laboratorio con el fin de rehacer
un tejido u 6rgano completo para luego implantarse en el paciente que lo solicita, como
se refleja claramente en los trasplantes de piel (27-29). Ademas de los resultados exitosos
encontrados con inyecciones endovenosas de células madre de origen embrionario, que
han mostrado tener la capacidad de diferenciarse y hacer trofismo hacia zonas del cuerpo
que muestren presencia de factores de crecimiento y diferenciacion, delimitando o

haciendo marcaje de las zonas donde deberan actuar (27,30).

Las investigaciones realizadas sugieren el uso del cultivo de células madre extraidas
previamente a un paciente compatible o de un trasplante autélogo, de manera infiltrativa
en el tejido donde se ha realizado la intervencion del tejido a reparar, esto con el fin de

mejorar la regeneracion y proliferacion celular. Ademas se recomienda usar plasma rico
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en plaquetas (PRP) o lisados plaquetarios para contribuir a la sefializacion celular
paracrina (27, 29-30, 52); aunque esto se discute, debido a que los ensayos practicos son

limitados (30).

Las células madre hematopoyéticas multipotenciales pueden generar no solo células
sanguineas, sino ademdas pueden generar in vitro células musculares, adiposas y
neuronales (70, 71, 88-109). Su uso es bastante amplio debido también a la gran capacidad
de diferenciarse y proliferar en diferentes células incluidas las células de la microglia (50-

51, 88-109).

Estas caracteristicas también la poseen células dentales humanas, y dentro de esta
revision se ha logrado encontrar gran variedad de estudios frente a estas células, se puede
evidenciar la viabilidad, proliferacion en cultivos celulares y diferenciacion en células
dentales tipo 6seas, de la dentina y del ligamento periodontal (5, 23, 26,37,45-48, 50,51,
118), el estudio propuesto por Mirhosseini et al. muestra que se puede realizar

diferenciacion de células madre de la dentina a células neuronales (48).

Esto sucede también con las células del tejido adiposo, que han demostrado tener
capacidad de proliferacién y diferenciacion como las otras ya mencionadas. Asi se
aumentan las posibilidades de encontrar diferentes protocolos para la obtencion de éstas

y gque no representen problemas frente a su estudio.

4.1. Procesos de generacion de Células madre totipotenciales
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En el periodo de gestacion se manifiestan diferentes procesos como la formacion de
los tejidos y 6rganos que pasan por varias etapas en el desarrollo embrionario. Se sabe
que existe gran variedad de células, entre ellas, el cigoto con la capacidad de generar un
nuevo ser; este se define como una célula resultante entre la union del 6vulo y el
espermatozoide que se produce por la fecundacion figura 2 (33). Estas células se
denominan totipotenciales, las cuales son capaces de generar cualquier tipo de érgano o
tejido, lo que ha causado un giro extraordinario en el estudio para su implementacion en
la regeneracion de partes dafiadas o muertas del cuerpo humano por medio de la

especializacion (8,32,33,40).

Con la fecundacidn se inicia un proceso de division y proliferacion de células en donde
se producen dos tipos de estructuras que conforman la mérula: la capa epitelial externa
compuesta por trofoblastos encargados de formar el conjunto de estructuras
extraembrionarias como capas de la placenta y la masa celular interna compuesta de
células madre encargadas de la construccion del nuevo ser figura 3-4 (13, 124). Para este
momento denominado etapa de segmentacion, las células son pluripotenciales “porque
pueden, por si mismas, dar cualquier estirpe celular; pero no pueden formar un embrién

completo: han perdido potencialidad generadora. ” (34).

Luego de la etapa de segmentacion llega la etapa de gastrulacion producida por una
serie de movimientos celulares, en donde la masa epitelial interna se diferencia en tres
capas importantes denominadas capas germinales, con células que ahora son

multifuncionales, es decir, podran producir cualquier célula siempre y cuando sea del tipo
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de capa de origen:

1. Capa interna o endodermo: células especializadas para epitelios del sistema excretor,
sistema respiratorio, sistema digestivo y sistemas endocrinos.

2. Capa intermedia 0 mesodermo: células especializadas para tejidos de la linfa, tejidos
hematopoyéticos como médula 6sea y sangre, tejidos cartilaginosos, articulares, 0seos
y conectivos, entre otros como corteza suprarrenal, rifiones y endotelios.

3. Capa externa o ectodermo: células especializadas para 6rganos y tejidos como la piel,

las glandulas, mucosas bucales y nasales y tejido nervioso (13, 124), vease figura 5.

Asi mismo se pueden encontrar células madre en diferentes tejidos de nifios y adultos, tales
como pulpa dental, tejido adiposo y movilizacion de CM por G-CFS capaces de especializarse
por medio de factores de induccion como glucocorticoides, hormonas o interleuquinas (5, 8,

11, 16, 18, 23, 31, 37, 40, 135).

4.2. Obtencion células madre:

La extraccion ideal se realiza con células embrionarias, esto con el objetivo de iniciar un
cultivo masivo y generar cualquier tipo de tejido a partir de la diferenciacion y
especializacion, esto también conduce a la formacién de dérganos para su reemplazo

(24,35).

La falta de informacidn acerca de los requerimientos fisico-quimicos que deben tener
las CME para mantenerlas vivas sin que lleguen hasta la especializacion conlleva muchas

situaciones que aun no aseguran el perfecto diferenciamiento y funcionamiento en un tipo
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de d6rgano o tejido del cuerpo (24) por el momento solo se conoce la obtencién de células
madre de cordon umbilical, que son preservadas para el momento en que lo necesite el
paciente de forma autdloga. En la literatura se describen diferentes tipos de extraccién de

células madre a partir de otros tejidos:

Aspirado de médula désea: Figura 6 La extraccion de células madre en tejido 6seo es
en muchas ocasiones el procedimiento mas conocido, pueden obtenerse haciendo un
aspirado o puncion de tejidos 6seos productores de CM como crestas iliacas, hueso del
esternon, costillas y craneo figura 7 (15,19,20,24). Estas células se obtienen por medio de
una puncién con agujas (de tope de seguridad, aguja de biopsia, atrapamiento y en nifios
se recomienda aguja de calibre 16G, 17G y 11G) indicadas y precisas para retirar el tejido
0seo que recubre la médula dsea roja (CMH) y médula 6sea amarilla (CM para tejido

cartilaginoso, adiposo y éseo) (80, 138, 139).

- De ser necesario sera realizada una incision para la insercién de la aguja, a
continuacion se aspirard la MO con ayuda de jeringas de 60 ml con 8 ml de
anticoagulante ACD o CPD, este recogido se filtra para luego llevar a centrifugar y asi

concentrar las CM extraidas.

Migracion de células madre desde médula dsea hacia sangre periférica:
Obtencidn por aféresis El proceso de migracion ha sido una inclusién innovadora, estos
factores inyectados estan encargados de inhibir el anclaje de las células madre al estroma
de la médula 6sea, con el fin de hacer migrar las células hacia la periferia, este proceso

puede durar de 5 a 10 dias dependiendo de la dosis de los factores, secuencialmente
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durante los dias de tratamiento y posterior se realiza un cuadro hematico y extendido de
sangre periférica para evaluar la presencia de células inmaduras y de células CD34+
quienes han sido descritas por ISHAGE como marcadores de células inmaduras (128, 129,

131), asi evaluando el éxito de la dosis.

El proceso de trasplante de las células sera subordinado por el tipo de trasplante que
requiera el paciente (autélogo, alogénico y singénicos) el proceso de movilizacion celular
se produce dependiendo el estado del paciente y las dosis de los agentes movilizadores

(Lenograstim, plerixafor y filgrastin) (18-20,24,37, 130, 131).

Posterior a la inyeccién de los factores durante los dias mencionados, se realiza un
recuento de marcadores CD34+ glicoproteina transmembrana, si el recuento esta en
Optimas condiciones dadas por ISHAGE, se procede a realizar un procedimiento
netamente fisico de una duracién aproximada de 3 a 6 horas, donde se separan las CM del
resto de derivados maduros encontrados en la sangre periférica, este se denomina aféresis:
- Se realiza la insercion de catéter o puncién en una vena, el equipo de aféresis separa

las CM del resto de células hematopoyéticas madura como leucocitos, neutrdéfilos,

basofilos, eosinéfilos, plaquetas y glébulos rojos. Estas CM son almacenadas en bolsas
de transfusion estériles con capacidad de 250 ml con anticoagulante CPD.

- Las bolsas pueden entrar en criopreservacion hasta el momento de ser requeridas o
entrar a cultivo celular luego de una evaluacion de su viabilidad y caracterizacion.

(136, 137)

Tejido adiposo: Se realiza en el tejido graso del abdomen, muslos o nalgas, este
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lugar ha resultado muy eficiente dado que se puede obtener facilmente por medio de una
liposuccion, la condicion es que se debe contar con gran cantidad de adipocitos, por ello
se usa esta zona Figura 8. Se disponen en tubos de 50 cm?, con un contenido aproximado

de 20 cm? c/u (13,16,19,31, 35-36).

Para el procesamiento se requiere de pretratamientos fisicos, enzimaticos y quimicos.

En el tratamiento fisico se usa suero fetal bovino, se centrifuga y se separa en 3 capas:

1. Capa superior con adipocitos lisados, triglicéridos, acidos grasos.
2. Capa media con tejido adiposo purificado, contiene las células madre adultas.

3. Capa inferior con solucion salina, anestésicos, eritrocitos.

En el tratamiento enzimatico se usa colagenasa tipo 1, se incuba a 37°C, se centrifuga, se
desecha el sobrenadante para obtener un precipitado y en el tratamiento quimico se usa cloruro
amonico para lisar los restos de eritrocitos del resuspendido, se centrifuga nuevamente, se

agrega de 1 a 3 ml del centrifugado al medio y se lleva a cultivar (31, 35).

Tejido dental: Las células madre que se obtienen por medio de este tejido se extraen
de la pulpa dental de dientes primarios o cordales incluidas, de la raiz de dientes extraidos
e incluso hay estudios que demuestran que del alveolo dental también se pueden obtener

(26).

El proceso de obtencidn inicia con la extraccion de la pieza dental (tercer molar o diente
sin erupcionar), esta debe ser completamente sana, se debe introducir en medio de
transporte, mantener refrigerado a 4°C. Al llegar al laboratorio se procesa en cabina de

flujo laminar y se realiza un corte transversal a lo largo del diente para exponer la pulpa
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dental (127, 130).

La pulpa se lava con buffer fosfato o PBS y se corta en blogues que no superen Imm?,
se procede a cultivar en medio clonogénico, como sugieren algunos estudios (127) y con
ello se suplementa con suero fetal bovino, antibioticos y antimicoticos para evitar la
contaminacion. Se lleva a incubar a 37°C, con ambiente de humedad y 5% de CO:

(127,131).

5. ANTECEDENTES. TECNOLOGIA LASER

Las primeras ideas acerca de la amplificacion de luz laser fueron propuestas por
Einstein quien planteaba que los electrones podian emitir luz a longitudes de onda
especificas, dentro del espectro visible e invisible (desde infrarrojo y hasta ultravioleta) al

ser excitados por una energia impartida desde su exterior (9-11).

En 1940 se realizaron experimentos con gases y otros agentes que funcionaran como
emisor para generar la onda de luz; hacia los afios 50 se implementaron otras técnicas de
radiacion con microondas, para estos afios se logrd crear un prototipo de radiacion que

funcionaba con amoniaco y se denominé MASER (9-11).
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El término laser se uso por primera vez en 1957; hacia 1960 en California se construyo
el primer laser por Theodore Maiman; este laser se construyd con rubi y xendn, ademas
contaba con espejos que funcionaban como reflector. ver figura 1 (9). Méas adelante se usé
otro tipo de compuestos como Nedn- Helio (He-Ne) y con estos se pudo alcanzar

longitudes de onda desde ultravioleta hasta infrarrojo (9-12).

La emisién de onda también tuvo un cambio al implementarse materiales de vidrio y
fibra Optica combinados con elementos como erbio, neodimio, tulio, con esto se obtuvo
una longitud de onda disparada de manera continua y se bombed a través de un diodo de
laser, estos son considerados de estado sdlido; con el avance de la tecnologia, surgen los
laseres de estado liquido (9-11). En 1963 se usaron compuestos derivados de

benzoilacetato de europio (EuB3) y en 1966 se usaba ptalocianina de cloro-aluminio (9).

La aplicacién a nivel medicinal se da inicialmente por la necesidad de querer realizar
procedimientos sin intervencion quirtrgica, pudiendo realizar cortes, diseccion,
coagulacién y vaporizacion de tejidos sin enfrentarse a los riesgos que trae los procesos
con bisturi frio, con ello se desarrolla el laser de CO2, este fue aprobado para el uso clinico
y médico en los afios 70 en Estados Unidos, Europa y Japon (9-12). La longitud de onda
que alcanza el laser de CO2 es mas larga, comparada con los de diodo, argén, erbio;
también presenta una mayor absorcion en agua, se transforma en calor al contacto con la

piel y son usados en tejido tisular (18).
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Por esas caracteristicas los laser de CO> son los més empleados en medicina, ademas
se encuentra dentro del rango de la luz invisible en infrarrojo, es muy util para el corte y
vaporizacion de tejidos, lo que lo hace muy eficiente en el area de cirugia junto con los
de He-Ne, estos también se emplean en ginecologia y neurocirugia; otros equipos como
los de argdn se encuentran en el espectro de la luz visible y se usa con mas frecuencia a
nivel ocular y dermatolégico; los de ND-YANG usan neodimio e itrio - aluminio y con
ello se consigue una longitud de onda invisible, es usado para el estudio de es6fago, colon,

estomago, en el area de urologia, optometria, oncologia, etc (9-12).

Los tratamientos medicinales con uso de laser han sido una revolucion en la medicina
debido a sus amplias aplicaciones y sus resultados favorables a corto plazo, los estudios
mas cercanos presentes en la actualidad hablan sobre tratamiento en tejidos lesionados
como en médula espinal donde los pacientes seleccionados presentaron Lesion de Médula
Espinal (LME) crénica como consecuencia de trauma, se realiz6 usando laser He-Ne para
realizar terapia ILIB a través de catéter intravenoso, con longitud de onda de 632 nm,4
mW de potencia, durante una hora, 15 veces en 3 semanas. Se realiz6 extraccion de sangre

para medir pardmetros bioquimicos antes y después de la terapia (1).

Con esto se encontro que se disminuyen los niveles de estrés oxidativo, se mejora el
funcionamiento mitocondrial, se aumenta el ATP, disminuye los niveles de LDL y se
aumentan los de HDL, demostrando que la terapia ILIB también presenta actividad sobre
el metabolismo de lipidos aumentando la expresion de lipoproteinas lipasas y

disminuyendo la eliminacion de apolipoproteinas (1).
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Ayuda en algunas enfermedades de tipo crénicas como la hipertension donde se
reducen los niveles sistdlicos, diastolicos y la frecuencia cardiaca; y diabetes donde reduce

los niveles de glucosa y lipidos (1-2, 30, 38, 44, 49, 68, 70, 82).

En la actualidad la luz laser garantiza la mejoria de muchas condiciones como la
disminucion y manejo de dolores cronicos presentes en las articulaciones y masculos
faciales: bruxismos, trismus, afecciones del nervio trigémino y nervios faciales,
parestesias (18, 23, 55, 62, 69) y otras complicaciones que se pueden adquirir a traves del

tiempo o por motivo de alguna patologia presente (4,13,17-20).

En el panorama celular se ha demostrado que el laser estimula de manera directa las
mitocondrias de las células disminuyendo con esto el estrés oxidativo generado por la
respiracion celular, provocando el funcionamiento de las células y sus procesos (2,3,6-

9,13-25).

También se ha estudiado los efectos del laser a nivel dental en la practica quirtrgica y
endodontica, realizando procesos de apertura, desinfeccion de tejidos, y su posterior
cicatrizacién con resultados altamente estéticos; en la mayoria de los casos sin uso de
anestesia infiltrada y con la satisfaccion de los pacientes de practicarse un proceso que no

genera dolor o que ayude al manejo de este (46, 56-61, 86, 122).

En el estudio de Huang et al (1), se realiza una aproximacion sobre los efectos del laser

en terapia ILIB y relata que esta terapia ayuda en la modulacién de la sefializacién durante
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la cadena respiratoria a traves de la irradiacion que se transmite por la membrana e
impacta en la mitocondria, en consecuencia, el ATP aumenta y los radicales libres

disminuyen.

En este mismo estudio se resalta la importancia de las mitocondrias en el
funcionamiento del sistema nervioso, endocrino, circulatorio e inmunologico y de igual
manera que dentro de las patologias se involucra el mal funcionamiento de estas,
produciendo un desequilibrio en la salud de los pacientes y generando enfermedades que
pueden resultar cronicas o incurables. Asi como también se menciona en Eduardo et al.,

Sarveazad et al., Karic et al., Wu et al., Kofler et al., Fekrazad et al., Crous et al.

Otros estudios relacionados con la terapia laser en el tejido hematopoyético de
pacientes con prehipertension e hipertension destacan que se produce aumento del
contenido de oxigeno, se reduce la presion parcial de dioxido de carbono y también mejora
la agregacion de trombocitos. Esto se logra usando por ejemplo longitudes de onda de 630
hasta 650 nm continuo, durante 30 minutos, con potencia de hasta 2,5 mW (125). Esto
plantea un panorama mas amplio y con ello se reafirma el potencial de esta tecnologia en
la estimulacidn celular y el buen funcionamiento de estas, ademas de ayudar a mejorar los

sistemas de circulacion (2,4,7,13,19,24,25).

En otros textos se indica que la terapia con radiacién laser tiene efectos
antiinflamatorios y analgésicos, contribuyendo al buen funcionamiento del sistema
inmune. Esto, mediante la activacion y estimulacion de células fagociticas y de la linea

linfocitica (2-5,13,17-21).
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Por otro lado, estudios realizados en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 han
encontrado la reduccion de los niveles de glucosa en sangre y de otros metabolitos
importantes por medio de la terapia en tejido hematopoyético o terapia ILIB. Esta se puede
realizar por medio de equipos laser que se conectan por catéter, se genera radiacion
intravenosa y se disminuye no solo el nivel de glucosa, sino ademas los niveles de
colesterol, triglicéridos, y lipoproteinas de baja y muy baja densidad. Para este se usan
longitudes de onda entre 400 y 405 nm de manera continua, a 1,2 mW de potencia durante

30 minutos (21, 68, 70, 82, 126).

En la tabla 1 se observan algunos hallazgos sobre los efectos ILIB como por ejemplo, la
estimulacion de la respuesta inmune, aumento de inmunoglobulinas, proliferacion de
leucocitos, reduccion de la Proteina C Reactiva (PCR), mejora la circulacién de eritrocitos,
entre otros (21). Esto deja un camino amplio por recorrer y ademas de ello la proyeccion
es muy optimista al encontrar resultados tan eficientes y satisfactorios para los pacientes

gue se han sometido a los tratamientos existentes toxicos, invasivos y traumaticos.

5.1 Funcionamiento de luz laser

La biofotdnica es la tecnologia aplicada a la medicina con enfoque o uso de irradiacién
de luz laser (10), se considera el laser como una luz coherente, colimada y monocromatica,
es decir, los fotones de esta luz viajan en la misma trayectoria unos respecto a otros,
ademas no se dispersan o separan en el espacio a medida que se alejan de su emision, y
finalmente es monocromatica al encontrarse en una longitud de onda especifica y por lo

cual es de un solo color (11). Todo ello la hace diferenciar de la luz ambiental.
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Este tipo de luz también tiene la caracteristica de poder controlar si se emite la onda de
manera pulsatil o de manera continua, segun el requerimiento del procedimiento que se
realiza: si se requiere corte o diseccion, se suele usar ondas pulsatiles y para otros

procedimientos como manejo del dolor o ILIB se manejan ondas continuas. (10, 21).

Sus usos inician con el area de optometria y oftalmologia al ser el ojo el receptor de
ondas del espectro electromagnético y se extiende por areas como cardiologia,
cancerologia, neurologia y odontologia; esta biomedicina se caracteriza por generar
beneficios al paciente, ser menos invasivo y toxico y con ello lograr resultados de procesos

gue mediante otras técnicas no seria posible (10,13,18,23).

El laser presenta dos tipos de emision de luz: una es de caracter ionizante (rayos X,
gamma) que puede penetrar los tejidos del cuerpo humano y otra no ionizante
(microondas, radio, infrarrojo, luz visible y ultravioleta) que tiene limitaciones al penetrar
los tejidos; esto se debe a la diferencia de energia que presenta la longitud de onda, ya que
las del espectro visible (no ionizante), son menos potentes y por ello, la energia es mas
variable en su penetracion y se requiere del ajuste especifico de la longitud de onda y el
tiempo de irradiacion, asi como la dosificacion de cada tejido y cada tratamiento

(10,15,18).

Los laseres que se consideran de estado solido son el tipo de laser de rubi y de fibra
Optica, cuentan con un alto grado de potencia; poseen una barra de vidrio que amplifica
la inversion de poblacion en tres o cuatro niveles de energia. Luego de que surgieran los
de estado s6lido, se disefiaron los laseres en estado liquido u organicos. Finalmente existen

laseres considerados como semiconductores ya que poseen estos mecanismos y se
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diferencian de los demas al no generar una inversion de poblacion sino fotones libres que

son captados por el semiconductor (9).

Los efectos que se producen en el organismo o tejido irradiado se conocen de tres tipos:
fotoquimicos, fototérmicos y fotomecanicos. En los procesos fotoquimicos las moléculas
pasan de un estado energético a otro mas excitado, las moléculas que absorben la energia
aumentan la actividad celular originando sustancias como radicales libres y especies
reactivas de oxigeno, también genera la ruptura de los enlaces moleculares y asi se
produce por ejemplo un corte de los tejidos sin generar calentamiento durante el proceso
o también llamado corte en frio; a esto se le denomina incision limpia, esto sucede a una

longitud de onda invisible UV y altamente energética, con generacion pulsatil (10,18).

También se puede realizar un efecto fototérmico al establecer una longitud de onda
invisible y que al penetrar el tejido la transformacion de esa energia se convierta en calor,
con ello se puede producir un corte con evaporacion de agua y asi la cauterizacion del
mismo tejido; es muy Util para efectos de coagulacién y control de hemorragias, incluso
para el tratamiento de células cancerigenas. Los efectos foto dindmicos donde se evidencia
el corte de tejidos a través de la ruptura de los enlaces, debido a una gran cantidad de
fotones irradiados, esto se genera usando pulsos cortos del tamafio de picosegundos y

hasta femtosegundos (10,18).

Los factores controlables y manipulables en el equipo laser generalmente son la
longitud de onda, el tiempo de irradiacion, la potencia con la que se amplifica la luz y si
la onda se dirige de manera continua o pulsatil, todas estas caracteristicas hacen parte de

la dosificacién; en conjunto con el tipo de tejido quién es en realidad el determinante de
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todos estos factores, es decir, la dosificacion se estipula de acuerdo al tipo de tejido que

se irradia y el proposito con el que se realiza la sesion (53).

Asi pues, se tiene que para cada tejido se requiere de una longitud de onda especifica
para su absorcion parcial o total (53), con esto el doctor Condori (11) menciona que para
la hemoglobina y melanina se usan laser de argon, de flash o de colorante y estos
funcionan perfectamente; mientras que, para el agua, el laser de CO2 es preferible. En
contraste, en la piel se puede utilizar laser de rubi (11) y en estructuras Oseas se
implementa, por ejemplo, a nivel dental el laser de erbio o diodo. En la tabla 1 se
especifican con mas detalle los tipos de laser, las longitudes de onda y los usos mas

comunes en la actualidad (5,18).

5.2. Desventajas y efectos secundarios

Se han registrado algunas desventajas al momento de usar la irradiacion laser, se ha
evidenciado que la mala dosificacién y manejo de la luz laser en los tejidos humanos
puede generar consecuencias irreversibles e incluso dafios permanentes sobre estructuras
aledafias, en especifico las técnicas que se administran usando efectos fototérmicos
pueden generar carbonizacion de tejidos, como se muestra en la Figura 9. Asi mismo, hay
laseres en los que se puede enfocar o desenfocar la emision de luz y con ello generar un
haz de luz mas potente 0 menos potente, respectivamente como ilustra la figura 10

(10,17,18).

En algunas patologias se encuentra contraindicado su uso, por ejemplo en uterescopias

cuando hay situaciones donde el paciente presenta didtesis hemorragica o cuando se
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presentan terapias anticoagulantes, segun Shaun E. Wason et al. Se considera también
contraindicado por motivos anatdmicos en los que se encuentra estrechamiento de los

conductos uretrales (38).

También se ha encontrado que en casos donde se aplica en malas dosis, se puede
observar crecimiento de microorganismos como hongos y estructuras de estos como se
demuestra en el estudio realizado por Anil Kumar Bhatta et al. (39). Otros analisis
recomiendan que se realicen controles post operatorios al usar la ayuda del laser, por
ejemplo, en amigdalectomias y con mayor minuciosidad si se trata de menores de 6 afios
que presenten comorbilidades o antecedentes de enfermedades respiratorias, pueden

presentar complicaciones como presencia de edemas y otras a nivel respiratorio (39).

En general los efectos secundarios son muy pocos, debido a la facilidad del uso de los
equipos disponibles, asi lo muestra Alghami et al. (41) donde menciona que la variacion
de temperatura en 1°C no es relevante en los resultados esperados. Adicional a ello,
muchos fabricantes realizan capacitaciones a los compradores con el fin de generar el

mayor provecho del equipo a favor de las personas que lo requieren.

5.3 Aplicaciones de irradiacion laser en tratamientos con células madre

Dentro de las aplicaciones de la irradiacion laser se encuentra en investigacion el
potencial que presenta al ser usado sobre CM, respecto a la proliferacidn celular se extrajo
médula dsea de raton y por medio de succion con jeringa se obtuvieron las CM, se
cultivaron en medio eagle modificado suplementado con suero fetal bovino y antibioticos

para evitar la contaminacion, se irradiaron con laser de diodo a 635 nm, con 60 mW
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durante 70 segundos, directo a la caja de cultivo a una distancia de 89 mm produciendo

un aumento en la proliferacion y la expresion genica en las células nuevas (3, 28).

En la investigacion de Soleimani et al. Usaron médula ésea humanay laser de arseniuro
de galio y aluminio a 810 nm, de 3 a 6 W para inducir diferenciacion neuronal y de 2 a 4
W para osteoblastos, demostrando que la proliferacion celular es muy efectiva en las
potencias usadas excepto en 6 W, pero la diferenciacion si se promueve hasta esa potencia

(15).

Estudios realizados en las células madre de pulpa dental han demostrado que la
irradiacion laser de 940 nm, 100 mW hasta 1 W a intervalos de 48 horas durante 3 sesiones
produce aumento de la actividad de la fosfatasa alcalina y la expresion de genes
relacionados con la diferenciacion celular, en este estudio se diferencian a células
osteogénicas (4,5, 21). Daigo et al. proponen la comparacion de los efectos del laser de
diodo y de CO> frente a la cicatrizacion de heridas luego de una cirugia o trauma dental,
para la evaluacion realizaron pruebas bioquimicas, histoldgicas y citoldgicas en los tejidos
dentales de ratones luego de la extraccion del diente y de la irradiacion de la herida a

longitud de onda: para CO> fue de 10.600 nm y de 940 nm para diodo (18).

Se encontr6 que los dos tipos de laser promueven la proliferacién y diferenciacion de
las células pero el laser de diodo actta desde lo profundo de la herida y el de CO2 lo hace
desde la parte media hacia la superficie del tejido, debido a que el de diodo presenta una
longitud de onda més corta que el de CO- y por lo tanto el primero se usa en la penetracion

del tejido tisular para estimular otras zonas como el muasculo o el hueso (18).
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Otra longitud de onda que ha sido probada para la proliferacion de células madre de
tejido dental es a 660 nm, en cultivo celular; usaron 20 mW durante 6 segundos y 40 mW
durante 3 segundos, con diodo, asi se demostro que a las 72 horas después de la irradiacion
de 20 mW la viabilidad y proliferacion aumenté en comparacion con los demas cultivos
que no fueron irradiados (19, 37, 42). También puede resultar eficiente a 808 - 810 nm
en laser de diodo de arseniuro y de galio-aluminio (45, 51, 54); por otra parte se pueden
diferenciar en tejido neuronal siendo potenciadas con longitud de onda de 660 nm (46-48,

50).

En las células madre de tejido adiposo humano se ha registrado que la irradiacion de
laser de diodo a 636 nm, 5W, también aumenta su viabilidad y proliferacién en medio de
cultivo (8). Karic et al. Usaron laser de diodo a una longitud de onda de 940 nm y
concluyeron que se aumenta la actividad del ATP aumenta la proliferacién y potencia la
diferenciacion (16). Usando acido retindico se pueden diferenciar en células musculares

y se puede potenciar con laser de diodo a la misma longitud de onda (31).

En las células progenitoras del tejido hematopoyético se ha evidenciado que se puede
mejorar su proliferacién incluso cuando estas han pasado por procesos de
criopreservacién y aumento de la cantidad de UFC (17). Se puede ayudar con la
movilizacién de estas, desde la médula 6sea al tejido cardiaco que se ha infartado con
diodo a 808 nm, 10 m durante 100 segundos, también aumenta la concentracion de

macréfagos (71, 80).

En células madre de tejido umbilical humano se usan longitudes de onda de 620 nm y

se pueden diferenciar en medio osteogénico de manera mas eficiente que cuando no se
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irradian (20, 34). Segun Fekrazad et al. menciona que las longitudes de onda mas usadas

para la proliferacion de células madre esta entre 600 a 700 nm, en laser de diodo (6, 41).

Crous et al. En su estudio sobre células madre de cancer de pulmon, usan longitudes
de onda de 635 nm con la diferencia que aumentan la potencia en rangos de 5y 20 W, se
evidencia un aumento de la proliferacion y viabilidad celular (7). En contraposicion a este
estudio, Kofler et al. Observo que al irradiar células de cancer de tejido bucal con laser
de diodo a 660 nm durante 8 minutos, luego de usar azul de metileno durante 4 minutos
produce la inhibicion clonogeénica, es decir, que el uso de laser ayuda con el tratamiento

de cancer (14).

En otras técnicas como en criopreservacion, el estudio de Do Nascimento et al.
demuestra que el uso de irradiacion directa de luz laser en células madre hematopoyéticas
puede aumentar el crecimiento, proliferacion y viabilidad de estas, aun cuando fueron
criopreservadas a -85°C durante 3 afios. Se estimularon en el medio de cultivo con laser
de diodo a longitud de onda 685 nm en onda continua y a diferentes potencias de energia:

entre 0,1; 0,5;1,0;1,5y2W (17).

Con esto, también se encontr6 que la potencia adecuada para el crecimiento celular es
de 1,0 W debido a que en estas células se presentd un incremento de las UFC, ademas se
demostro que la mala dosificacion de la irradiacion laser produce efectos no deseados; en
este estudio se evidencio que las células expuestas a 2 W tuvieron menos cantidad de UFC

(17).

Varios de los estudios encontrados coinciden en medir la viabilidad celular por medio
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de ensayos con sales de MTT o medicion de metabolitos como enzimas, proteinas, ATP;
también se suele usar la citometria de flujo, PCR en tiempo real para realizar la medicion
de apoptosis, ciclos celulares, la actividad mitocondrial; también hace uso de técnicas
como la inmunofluorescencia para caracterizar la diferenciacion de lineas celulares (109,

116, 118, 127).

6. PROTOCOLO DE TRATAMIENTO DE CELULAS MADRE CON USO DE

IRRADIACION LASER

Es asi como se plantea un posible protocolo para el uso de irradiacion de luz laser a las
celulas madre durante los tratamientos establecidos hasta la fecha, a continuacion, se
describe el paso a paso de manera generalizada, pues es de conocerse que cada tratamiento
requiere especificaciones diferentes de longitud de onda y tiempo de irradiacion segun el

tejido a tratar y el equipo que se esté usando para dicho fin (53).

El protocolo que se presenta, es con el fin de sintetizar la informacion reunida de

manera que sea lo mas cercano y acertado al proceso.

6.1. Etapa inicial, investigacion del caso clinico.
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Al primer contacto con el paciente se debe realizar el analisis de la historia clinica, lo
mas detallada posible y con ello incluir un examen completo sobre el tipo de lesion
(quemadura, cortadura, dafio en algun nervio o mdsculo), examenes de rutina y
especializados, se realiza un diagnostico clinico para confirmar la presencia o ausencia
de enfermedades crdnicas y otras patologias que se deban tener en cuenta, con esto se
evalUa el estado fisico del paciente y toda la informacion relevante que complemente el
caso con el fin de no tener ningin impedimento al generar los protocolos de dosificacion,
los tiempos requeridos para el paciente en particular y teniendo en cuenta el equipo laser

disponible. (8,18,19, 53).

Este paso es muy importante ya que aqui se definen las condiciones que se usaran en
el equipo laser: El tejido que se va a tratar define las caracteristicas de la emision de la
irradiacion, es decir, se define la longitud de onda, la potencia, el tiempo de exposicion y
el numero de veces que se debe repetir la sesion. Se ha evidenciado que hay una gran
variedad de longitudes de onda que pueden ser efectivas: en tejidos blandos como
mucosas Y piel desde 600 a 700 nm y en tejidos duros como el 6seo desde 800 a 980 nm.

(41, 53)

6.2. Planificacion y organizacion del protocolo

En este punto se debe pensar de manera especifica de donde se extraeran las células

madre (Sangre periférica, tejido adiposo, tejido dental, otros), si las células se implantan
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en el tejido lesionado o se infiltran para que actuen, se debe pensar en la dosificacién

adecuada de la irradiacion laser.

Adicionalmente se planifican los posibles tratamientos a usar, dado que debe enfocarse
a la necesidad del paciente: por lo general se pueden usar mas de dos tipos de irradiacion
a longitud de onda diferente (para realizar corte o evaporacion por encima de 900 nm y
potencias de mas de 5 W; para disminuir dolor e inflamacion y promover la proliferacion,
diferenciacion y viabilidad entre 600 y 700 nm por debajo de los 5 W y para acelerar

cicatrizacién entre 650 y 750 nm con potencias por debajo de 3 W) (41, 42, 47,50,51,77),

Todo esto, con el propdsito de estimular las lineas celulares y los procesos bioldgicos
involucrados en el tratamiento con el fin de que se desarrollen de manera mas eficiente,
como lo son el drenaje linfatico donde se usa por lo general a longitudes de onda de
650nm, el manejo del dolor que se usan las longitudes de onda entre 650 y 980 nm si se
trata de tejido éseo y la aceleracion de la cicatrizacion donde el laser se ajusta a 650 nm

(4,16,16-19,43, 77).

6.3. Extraccidn, almacenamiento y procesamiento de la muestra para obtencion

de células madre.

Tejido hematopoyético

Con la seleccion de la técnica se sabe directamente el protocolo de extraccion ya que,
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al ser de tipo hematopoyéticas se obtiene de la sangre total (en la mayoria de los casos
requieren una movilizacion por medio del factor estimulante de colonias de granulocitos
desde la médula 6sea a sangre periférica) (17). Estas células se pueden obtener por medio
de la puncion venosa cuando se ha confirmado dentro de los 5 a 10 dias de aplicacién de
los G-CSF o pueden ser obtenidas directamente de la puncion en médula; aunque este
proceso es mas complejo y aportaria aproximadamente 0,01 % de células madre (44).

Previamente se ha descrito el proceso de almacenamiento y procesamiento de las mismas.

Tejido adiposo

Si las células son obtenidas del tejido adiposo, esto conlleva otro tipo de protocolo ya
que se requiere de un aspirado de tejido del abdomen del paciente, de este aspirado se
puede obtener aproximadamente un 5% de células madre y en otras zonas como en cadera
0 muslos se obtiene alrededor de 1% de éstas (44). Otros estudios afirman que se obtienen

10 células/g de tejido graso (36,44,45).

En algunas revisiones, han hecho uso de solucién salina para la conservacion de la
muestra a la hora de realizar el aspirado del tejido, se le agrega PBS, se mantienen a
temperatura ambiente y se procesan cortando el tejido en trozos; luego se procede con el

listado anteriormente mencionado y con ello se lleva a cultivar (50).

Tejido dental

Para la obtencion de células madre a partir de tejido dentario se realiza por medio de

medios que permiten el enriquecimiento de estas células y asi su estabilidad, en el caso de
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los dientes se requiere que el tejido pulpar este intacto; posterior a este procedimiento se
realizan fracturas en cada tejido y la pulpa se aisla y suspende en medio DMEM para ser

sembrada en cajas de cultivo suplementado (43,47,48,51,52).

Se usa la pulpa o la raiz de dientes deciduos o primarios, se realiza la extraccion del
diente, se desinfecta y se introduce en medio de transporte: Medio Alfa MEM, o DMEM
suplementado con antibidticos, segin Francia et al. Se transporta en refrigeracion a 4°C

(43,4649, 127).

En el laboratorio se realiza el proceso en camara de flujo, donde se debe cortar y abrir
el diente hasta llegar a la pulpa sin dafiarla; todos los materiales e instrumentos deben
estar estériles. Al extraer la pulpa se debe realizar un lavado con PBS, luego de esto se
corta en cubos de 1 mm y se pasan a medio clonogénico que debe suplementarse con suero
fetal bovino y antibiéticos como penicilina/estreptomicina, Se lleva a refrigeraciéon a 4°C
y luego se pasa a bafio seroldgico a 37°C para preparar las células antes de llevarlas a

cultivo (127).

6.5 Cultivo y proliferacién de células madre

Segun el origen de las células, estas se pueden cultivar de 6 a 10 pases para médula
Osea y de cordon umbilical hasta 40 pases (33), también se puede requerir el uso de
matrices biologicas como en el caso de la regeneracion de condrocitos. Generalmente,

para el cultivo de células madre se requieren medios enriquecidos con suero fetal bovino
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y se realizan subcultivos con el fin de purificar las células que germinan (33).

Algunos textos sugieren el uso de antibidticos y antimicoOticos para evitar el
crecimiento de microorganismos indeseados o que se contaminen debido a la fragilidad
del tejido. Se requiere el uso de un medio con alto contenido en glucosa, ademas se
recomienda el uso de CO> al 5% para su incubacion. Se especifica que el pase debe

realizarse al 70% de densidad celular del cultivo inicial (50).

Tejido adiposo

El resultado del pretratamiento deja un filtrado de células adiposas en las que vienen
contenidas las que se pueden usar como progenitoras, este se debe cultivar en medio Eagle
Modificado por Dulbecco (DMEM), debe contener suero fetal bovino al 10%,
penicilina/estreptomicina 1%, anfotericina B o 1ug/ml de fungizone, factores de
crecimiento. Se lleva a incubadora 37°C, 5% de CO. y 85% de humedad, pasadas 24
horas, se realiza un lavado del medio con suero fetal bovino y posterior a los 5 o 7 dias de
crecimiento, cuando se alcanza la confluencia celular de 70% se realiza la evaluacion de

la morfologia celular, la viabilidad, entre otros (8,16,31,35,43,44,49,116).

Tejido dental

Se realiza en medio clonogénico con Alfa MEM, también requiere de 1% de

penicilina/estreptomicina, en este caso el suero fetal bovino se usa al 20%, se lleva a

cultivar en las condiciones mencionadas: 37°C, 5% CO y 85% de humedad, se debe
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cambiar el medio cada 3 dias: aspirando con mucho cuidado el usado y agregando 3 ml
del nuevo. Se debe conseguir el 80% de confluencia celular para realizar los pases a
medios nuevos y poder hacer los estudios de identificacion, viabilidad, etc., en

aproximadamente 7 dias (127).

Para la viabilidad celular se realizan ensayos de sales de MTT donde se evidencia por
medio de colorimetria 0 cambio de color, la viabilidad que presentan las celulas al
procesar los compuestos del medio y modificar el pH, dando como resultado un color rosa
o amarillo segun el indicador usado. Este ensayo revela el color proporcional a la
viabilidad, es decir a mayor intensidad del color, mayor cantidad de células vivas.

También se realiza por medio de la evaluacion de metabolitos como ATP (8,16, 127).

Para la proliferacion se realizan ensayos de densidad optica (DO), para la
diferenciacion se realiza microscopia, la caracterizacion celular se da por medio de
citometria de flujo, PCR en tiempo real, inmunocitoquimica usando marcadores positivos
como CD29, CD73, CD90, CD105 y CD166 y negativos como CD34 y CD45 (8, 16, 35,

116, 118, 127).

6.6 Insercion o inyeccién de células madre

La insercion de las células madre es crucial en el tratamiento debido a que si se presenta
exceso de estas se pueden generar consecuencias indeseables como la generacién de

tumores (33).



CELULAS MADRE Y LASER, LAURA ALEJO - MARILY AVENDANO 48

Si el proceso se realiza por inyeccion, se conoce que se puede realizar una infiltracién
con el medio de cultivo de las células para mejorar su rendimiento o también se puede
usar técnicas como PRP y lisados plaquetarios que aportan factores y moléculas de
sefalizacion de la cicatrizacion, todo esto obtenido del mismo paciente a traves de una

muestra de sangre total (52, 70).

El PRP y PRF se pueden activar con laser irradiando los tubos durante 15 segundos
luego de su centrifugacion. Esto ayuda a activar los factores y plaquetas contenidos en
estos y asi mejorar la calidad de cicatrizacion, sus efectos negativos se reducen y los

procesos de curacion se acortan en el tiempo (52).

6.7 Seguimiento y vigilancia del tejido o lesidn tratada con células madre

En esta etapa se pretende realizar un seguimiento al injerto de células madre a través
de las visitas del paciente, con el fin de realizar terapias de radiacion laser para estimular
el flujo celular ademas de su metabolismo y asi cumplir con el objetivo de verificar si el

uso de tecnologia laser optimiza la eficiencia del tratamiento (16,23).

Las sesiones de irradiacidn se programaran de acuerdo con los protocolos anteriores,
segun el manejo de la lesion. Se deben programar citas en las que se realiza drenaje
linfatico de la zona del tratamiento con el fin de acelerar la eliminacion de desechos

celulares y que estos no se acumulen generando inflamacion y dolor, también se deben
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para irradiacion laser con el fin de estimular la zona especifica del tratamiento y acelerar
los procesos celulares y por otro lado, para irradiar la zona afectada con el fin de reducir
la cicatriz que quedaria tras el proceso (en caso de requerirse incisiones o injertos de

tejidos) (53, 70-72,77, 86, 122)

Todas estas terapias manejan longitudes de onda diferentes, a potencias energéticas
que los tejidos irradiados asimilen de manera mas eficiente, por lo anterior, es crucial
conocer las dosificaciones adecuadas para cada tejido (47, 122). Se debe reportar todos
los hallazgos, evolucion o efectos secundarios producidos por el tratamiento con el fin de

mejorar la calidad del analisis de resultados y obtener los més eficientes posibles.

7. DISENO METODOLOGICO

7.1 Tipo de investigacion y alcance

La investigacion propuesta es de caracter analitico documental descriptivo, que se
enfoca en la revision de bases de datos, revistas cientificas, libros, articulos de revision y
articulos experimentales, con el fin de obtener las ventajas y desventajas significativas
que presenta el uso de laser en tratamientos de células madre y que contribuyen al

conocimiento, al avance cientifico y medicinal.

7.2 Universo y poblacion
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Para este fin, se realiza una revision en Pubmed, SciELO, ScienceDirect, paginas web
de empresas que ofrecen tratamientos de células madre y algunas otras que hablan sobre
el panorama nacional tanto de los tratamientos realizados con células madre, como del
avance en tecnologia laser. Toda la informacion se obtuvo de manera individual y se
correlaciona sobre los posibles efectos que puede ofrecer a favor de la medicina y el

avance de la vida humana.

Se realiza con los términos en inglés: advantages of laser in medicine: 1.187;
contraindications for the use of lasers in medicine: 37; tissue and stem cell regeneration
and laser: 602; stem cells and laser in Colombia: 1. Todas estas cifras son de la base de
datos de PubMed. Las demas bases de datos aportaron documentos en menor proporcion
y algunos de estos ya estaban publicados en PubMed. Los términos se buscaron como

palabras clave.

7.3 Muestra

Esta investigacion se realiz6 teniendo en cuenta 139 articulos, de literatura cientifica
publicados entre el afio 2002 hasta la actualidad, debido a que la investigacion se basa en
la informacion sobre tratamientos de células madre potenciadas con luz laser y de esto se
cuenta con muy poca informacion a nivel practico; de manera individual (para los términos
laser, células madre y tratamientos con células madre) se recopil6 informacién cientifica
sobre los ultimos 20 afios. Siendo de mayor numero aquellos que se encuentran dentro de

los ultimos 10 afos.
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7.4 Criterios de elegibilidad

7.4.1 Criterios de inclusion

Finalmente se tomaron en cuenta aquellos articulos y estudios que ofrecieron un
panorama tanto practico como teorico, pues en esta investigacion se pretende recopilar
informacidn sobre las ventajas y desventajas del uso de laser en tratamientos con células
madre. Esto se propone por medio de la informacion que se registra a partir de los
tratamientos que se realizan en la actualidad usando laser y que tienen relacién con la
regeneracion celular desde sus diferentes perspectivas para finalmente, realizar una
aproximacion teorica a lo que puede generar en células madre, apoyando esto en los

estudios encontrados enfocados en las dos tematicas.

Por lo anterior, la informacion que ofrecen tanto las revisiones como los estudios
practicos son de igual importancia. El panorama en Europa y Asia es significativo ya que
nos propone las ideas de lo que se aplica en otros paises y que podria ser de gran potencial
en cuanto se implementen las técnicas en nuestro pais. También se incluyen estudios en
animales que contengan el uso de luz laser para regeneracion de tejidos. Se incluyen textos

en espafiol, inglés, portugués y aquellos que se pudieran traducir al inglés.

7.4.2 Criterios de exclusion

Se rechazaron todos aquellos documentos que no tenian relacion con los criterios de

inclusién y que no presentaran un enfoque medicinal, clinico o que no estuvieran

relacionados con regeneracién de tejidos e irradiacion con luz laser. Para los articulos
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relacionados con los tratamientos de celulas madre, se excluyeron aquellos que eran
anteriores al afio 2002 para unificar conceptos de la actualidad. Tampoco se incluyen

dentro del estudio la literatura gris y cartas al editor.

7.5 Metodologia

Este trabajo se realiza con el fin de recopilar las ventajas y desventajas que presenta el
uso de irradiacion laser en células madre para tratamientos de regeneracion de tejidos, por
medio de métodos cualitativos y cuantitativos para dar un panorama méas completo de la
informacion obtenida. Con la cual se establecen criterios de elegibilidad de los articulos

que van acorde con el propdsito de la investigacion en esta monografia.

Se realiza siguiendo las etapas: revision bibliografica, seleccién de los estudios,

selecciéon de los datos obtenidos, analisis de datos, comparacion y evaluacion de las

ventajas y desventajas, conclusiones y recomendaciones.

8. RESULTADOS

Las fuentes consultadas arrojaron un gran numero de estudios relacionados con células

madre y con tecnologia laser, pero no lo mismo para células madre con tecnologia laser
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juntas. Se evidencia que desde los dltimos 10 afios se ha ampliado el campo de estudio

entre estos dos temas, mostrando asi que en 2020 tuvo un auge grandisimo figura 15.

Figura 15. Distribucion de publicaciones por tema

Laser
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Células mad...
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Figura 15. Distribucion de publicaciones por tema. De un total de 124(100%) articulos encontrados, 48(38.7%)
arrojaron ser de origen entre células madre y laser, 36(29%) articulos de estudios de células madre y 40(32.3%)
articulos de estudios con l&ser. Esto indica que la investigacion se ha dirigido al estudio de células madre y laser
y solo l&ser en segunda posicidn.

La bibliografia arroja que los estudios relacionados con células madre son en su
mayoria de naturaleza tedrica o revision bibliografica, los estudios practicos se encuentran
enfocados en modelos animales tales como ratones y conejos, ademas de inyeccion de
CM en tejidos para revascularizacion y mejoramientos en la linea estética y odontoldgica.
En contraste los articulos evidenciados sobre tecnologia laser se encuentran en mayor
medida de manera practica, aplicativa y en menor proporcion revision bibliogréfica. Esto

se evidencia en las figuras 15 y 16.
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Figura 16. Distribucién de publicaciones por su naturaleza
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Figura 16. L: Laser, CM: Células Madre. Distribucion de publicaciones por su naturaleza. La practica de células
madre (5 articulos) estd muy poco investigada a comparacién de la préactica laser (28 articulos), en conjunto, el
estudio practico de las células madre y l&ser (43 articulos) es mas investigado que la teoria; la teoria en células
madre (30 articulos) es bastante estudiado a comparacion del laser (12 articulos), y la teoria en conjunto abarca
pocos estudios (6 articulos).

8.1 Informacidn sobre tecnologia laser

La distribucién es variada presentandose mayor impacto a nivel de odontologia con
investigaciones de sensibilidad dental, periodontitis y periimplantitis, manejo de
pigmentos gingivales, frenillos labiales y linguales, gingivectomia (54-63), entre otras, y
estética a nivel de tensado de piel en rostro y cuello, lipolisis, manejo de manchas y

arrugas (64-67).

En algunos articulos se abordan técnicas de irradiacion en sangre para el manejo de
signos y sintomas en enfermedades cronicas como diabetes, hipertensién, enfermedades
en extremidades inferiores, paralisis, etc (68-70). Hay gran cantidad de informacién
basadas en terapias para enfermedades del corazén y cerebrovasculares, enfermedades

hepaticas, problemas de urologia e incluso de reumatologia general como trastornos en
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sistema 0seo y vascular, enfermedades relacionadas con el sistema ocular para tratar
afecciones de la retina, glaucomas y otros relacionados (71-73), etc. Esto refleja que se
han abordado diferentes campos de la medicina obteniéndose resultados favorables en

cada una de ellas. VVéase la figura 17 para ver las distribuciones.

Dentro de las areas, se han seleccionado estudios a nivel de todo el sistema digestivo
y respiratorio (74) donde se presentan algunas consecuencias debido a la extraccion de
amigdalas con laser (75), también se ha usado a nivel de los cornetes nasales y en
dacriocistorrinostomia (76,77), en el sistema nervioso, en particular manejo y reduccién
de secuelas en ACV, tratamientos para dafios cerebrales, tratamientos de médula espinal,

manejo de paralisis facial (70).

A nivel de piel y tejidos blandos en regeneracion y cicatrizacion de heridas,
guemaduras y otros como manejo de vitiligo (65,78) y melasmas (64); a nivel intestinal

se encontraron algunos estudios sobre endoscopias con laser y manejo de proctitis (73,79).
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CELULAS MADRE Y LASER, LAURA ALEJO - MARILY AVENDANO 56

Figura 17. Aplicaciones de tecnhologia laser
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Figura 17. Las diferentes aplicaciones de la tecnologia laser se ven reflejados en mayor medida en investigaciones
relacionadas con diferentes areas como odontologia (25%), seguido de la dermatologia(12.5%) y el tejido
vascular(12.5%) y en generalidades en medicina como (tratamientos de manejo de sintomas de enfermedades
como dolor e inflamacion, manejo de hipertensidn arterial, manejo de estrés, ansiedad, entre otros)

En el tejido vascular y hematopoyético hay un gran enfoque, con informacién sobre el
manejo de venas en miembros inferiores (80,81) relacionado a circularizacién y mejoria
en vascularizacion, ciclofotocoagulacion, manejo de lesiones vasculares (82-84),
reduccion de sintomas de enfermedades, drenajes linfaticos, reduccién y manejo de

dolores crdnicos e inflamacion en articulaciones y tejidos en general (85-87).

Se puede usar segin se reporta, en manejo de hemorragia y para realizar
procedimientos en pacientes con hemofilia y otros problemas en la coagulacién, ya que
los estudios demuestran que su uso puede conducir a la coagulacion de la sangre en
heridas e incisiones, también para desinfeccion y limpieza de tejidos y manejo del cancer

(88).
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Por paises, se encontrd informacion de Europa: Grecia, Italia, Espafia, Portugal, Reino
Unido, Alemania y en otros un total de 14; en Asia en paises como Rusia, China, Egipto,
Iran, Turquia, Irak y otros un total de 15; en Africa hubo 3 estudios relacionados y en

Oceania aun no hay publicaciones representativas.

A nivel de América del norte se encontraron 5 estudios relacionados con laser en
medicina en paises como México, Estados Unidos entre otros y 8 especificamente en

Sudamérica en paises como Per(, Colombia y Brasil VVéase la Figura 18.

Figura 18. Publicaciones de tecnologia laser en los
diferentes continentes
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Figura 18. La cantidad de publicaciones relacionadas a la aplicacion de laser en medicina esta relacionada con el
alcance y avance de la tecnologia en los diferentes continentes de los paises especificos, se encuentra que el
continente asiatico cuenta con 15 publicaciones especializadas en el uso del laser, luego le sigue Europa con 14
publicaciones, América del Norte con 5 publicaciones, Africa con 3 y América del Sur con 3. Oceania por su parte
no cuenta actualmente con publicaciones.

8.2 Informacion sobre aplicaciones de terapia regenerativa con células madre

El uso de células madre para regeneracién de tejidos ha sido estudiado en diferentes

ambitos, desde lo estético para cicatrizacién de heridas hasta curacion de lesiones
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neuroldgicas causadas por traumatismos severos. Los resultados de la basqueda arrojaron
informacidn sobre la proporcion de estudios realizados tanto practicos como tedricos,
demostrando que en su mayoria se han realizado estudios tedricos sobre células madre tal

como se muestra en la Figura 19

Se encuentran estudios para terapia y mejoramiento de traumatismos neurologicos
como hemorragias y accidentes cerebrovasculares (89-92), terapia para la enfermedad de
Alzheimer (93,94), enfermedad de Parkinson (95), ademas de la posible mejoria de la
demencia significativa en pacientes con dafios neurologicos, y otros (94,96-99). También
encontraron resultados de estudios exitosos en mejoramiento del funcionamiento cardiaco

como la contractilidad causante de trastornos cardiacos (100-103).

En varios estudios se ha mostrado la incidencia que ha tenido la diabetes mellitus frente
a la produccion de insulina en los cuerpos de personas incapaces de producirla (105), la
retinopatia diabética que se ve afectada gravemente por el descontrol de los niveles de
azucar (106), ademas de reconstruccion del mismo tejido por medio de células madre

(107,108).

Estas células también ayudan al manejo de enfermedades oculares degenerativas (109);
en insuficiencia hepética (110) como terapia, para la evolucidn de otras técnicas como el
autotrasplante de células madre que se diferencian a hepatocitos para la regeneracion y
produccién de células nuevas (111,112). E incluso se ha estudiado la posibilidad de la

terapia bioldgica para la azoospermia no obstructiva (113).

Toda la revision de lo relacionado con las células madre de forma préactica y tedrica
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arroj6 como resultado la significancia que tiene su aplicacion en los diferentes
continentes, resaltando a Europa y Asia como mayor contribuyente de estudios
relacionados a uso de estas en las aplicaciones nombradas anteriormente y mas. Figura

19.

Figura 19. Aplicaciones de terapia regenerativa con células
madre
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Figura 19. Las aplicaciones de terapia regenerativa con células madre ha tenido un gran revuelo en diferentes areas
en donde se destacan la neurologia con 27,8% (10 estudios), la cardiologia con 13,9% (5 estudios), y otras varias
gue completan el total del estudio realizado con estudios reducidos entre 2,8% (1 estudios) y 5.6% (2 estudios).

La distribucion de estudios en diferentes campos demostré que en Asia paises como:
China, Israel, Japdn, Ir&n, Turquia entre otros realizaron 12 estudios; en Europa paises
como: Espafia, Alemania, Polonia, Reino Unido y otros han realizado 9 estudios y en

Oceania con 1 estudio en Australia.

En cuanto a América del Norte se encontraron 8 estudios relacionados con células
madre realizados en Estados Unidos y 6 especificamente en Sudamérica en paises como

Argentina, Colombia y Brasil VVéase la Figura 20
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Figura 20. Publicaciones de terapia regenerativa con células madre en los
diferentes continentes
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Figura 20. La cantidad de publicaciones relacionadas a la aplicacion de la terapia regenerativa con células madre
en medicina se relaciona con el avance y la posibilidad de extraer, conservar y cultivar las mismas, los resultados
arrojan que Asia es el continente con mayor cantidad de aphcamones (12), seguido de Europa (9) América del
Norte (8), América del Sur (6), Oceania (1). Africa por su parte atin no cuenta con publicaciones relacionadas.

8.3 Informacidn sobre tecnologia laser aplicada en tratamientos de células madre

Algunos de los estudios encontrados para esta investigacion se realizaron sobre
practicas odontoldgicas y ensayos de regeneracion, diferenciacion y conservacion de
células madre. También se evidenci6 que los animales mas usados en tratamientos de
células madre e irradiacion laser son ratones y ratas,seguido de conejos y caballos, incluso
se encontro un estudio realizado sobre gusanos para evaluar la regeneracion celular. (114—

117). ver Figura 21.



CELULAS MADRE Y LASER, LAURA ALEJO - MARILY AVENDANO 61

Figura 21. Aplicaciones de terapia regenerativa con células madre y laser
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Figura 21. Los estudios en donde se aplica la tecnologia laser junto con la regeneracion de tejidos con células
madre se ha estudiado en mayor parte en el area de odontologia con un 33,3% (16 publicaciones), regeneracion
celular de tejidos y diferenciacién celular con un 29.2% (14 estudios), en reumatologia con un 12.5% (6 estudios),
y el resto con minorias de estudios entre el 4.2% (2 estudios) y el 2.1% (1 estudio).

De toda la informacion consultada solo 48 estudios se enfocaron en células madre con
irradiacién de laser de diodo, 2 de ellos se realizaron con células madre obtenidas para
terapia en tejido vascular, 3 se desarrollaron a nivel de diferenciacion de células
hematopoyéticas, 6 donde usaron tejido de células madre para reduccion de afecciones de
origen reumatoldgico y 2 relacionados con cancer; ademas de esto, se encontraron 16
estudios sobre tratamiento de células madre e irradiacidn de laser de diodo en odontologia,

todo ello, se evidencia en la Figura 21 (118-121).

Los estudios se encuentran en su mayor parte como practicas in vitro y en ensayos de
cultivos celulares y sus enfoques principales son sobre proliferacion, viabilidad y
diferenciacion de celulas madre con ayuda de l&ser de diodo. Segun la publicacion, varian

las longitudes de onda por cada modelo que se usa; por lo cual es muy dificil estandarizar
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un solo protocolo.

A nivel mundial se identifican paises asiaticos y latinoamericanos como los encargados
hasta la actualidad de llevar la investigacion de estos dos campos, paises como China,
Corea del Sur, lIsrael, Sudafrica, Japon, Iran, Turquia, entre otros con 24 estudios

realizados.

En Latinoamérica se evidencio que Brasil y Colombia llevan muy buena investigacion
en comparacion con el resto del continente. En particular, en Colombia se encontr6 una
publicacién de la Universidad Antonio Narifio relacionada con la odontologia, células
madre y uso de laser (131). En este estudio se realizd un cultivo osteogénico y se uso
laser a 660 nm y PRF, esto demostro que se puede potenciar el crecimiento 6seo usando
la irradiacion laser y conjugando el tratamiento con PRF, incluso se potencia la expresion

génica que conduce a la formacion de células Oseas.

El resto de continentes tienen pocas publicaciones relacionando ambos temas, en
Europa se cuenta solamente con 5 articulos entre sus paises destacados se encuentran
Paises Bajos, Austria y Reino Unido; Africa cuenta con 4 publicaciones de paises como
Sudafrica y Sudan; Finalmente Oceania cuenta con una publicacion realizada en Australia
relacionada con diferenciacion celular por medio de fotobiomodulacion (84) Véase la

Figura 22.
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Figura 22. Publicaciones de terapia regenerativa con células
madre y laser en los diferentes continentes
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Figura 22. La cantidad de publicaciones relacionadas a la aplicacion de la terapia regenerativa con células madre
y la tecnologia laser en medicina arroja que el continente de Asia nuevamente es el continente con mayor cantidad
Eie)apllcamones (24), sequido de América del Sur (13), Europa (5), Africa (4), Oceania (1) y América del Norte

9. DISCUSION

En el cuadro comparativo Tabla N°2 se ilustra las técnicas usadas en la actualidad en
terapia regenerativa con células madre y el uso de tecnologia laser, confrontando la teoria
y los planteamientos que generan en proyeccion al futuro en comparacion con la préctica

realizada en diferentes ensayos con animales o de proliferacion celular.

Se evidencia una clara falta de investigacion a nivel humano del uso de las células
madre acompafiadas con la irradiacion laser, en los diferentes estudios donde se muestra
que el uso del laser ha tenido una buena acogida en las diferentes ramas de la medicina

mientras que el uso de laser sobre las células madre aun continla siendo estudiado en
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animales como ratones, conejos y cobayas. \VVéase tabla N° 2

Es fundamental profundizar los estudios sobre el uso de laser para la regeneracion
de células madre en la practica clinica humana; el uso del laser ha generado gran
estimulo por ser ideal para aquellas situaciones donde se requiere hacer algo poco
complejo como por ejemplo: no requerir uso de anestesia inyectada, evitar dolor al
paciente luego de realizar los diferentes procesos y en casos complejos donde la

intervencion quirdrgica proporciona un riesgo mayor, entre otros beneficios.

Analizando la informacidn encontrada se puede afirmar que el uso de laser puede ser
una de las mejores herramientas para la regeneracion de tejidos con insercion de células

madre, evidenciado en los estudiados en modelos animales y cultivos celulares.

En la actualidad se siguen estudiando los mecanismos por los cuales se realiza la
diferenciacion entre células madre, resaltando que en el tejido donde se inserten van a
tener buena adaptacion por ser requeridas en estos lugares y sus procesos de proliferacion
celular seran optimizados por la sefializacion celular ejercida desde las células remanentes
del tejido, hacia las células nuevas y viceversa (44, 95, 98, 133); por su no especializacién
estas se renovaran y con la ayuda del laser se agilizara el proceso se crecimiento que

llevara menos tiempo de recuperacion y mejores resultados (37, 42, 45, 51, 54, 71 , 80).

Los procesos para la obtencién de las células resultan un procedimiento menos
complejo en la actualidad, dado que ademas de la médula désea y el cordon umbilical hay
otros tejidos de donde pueden extraerse como el tejido adiposo, sangre venosa, pulpa

dental o ligamentos periodontales.
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En el caso del laser podemos decir que dependiendo de la densidad de energia usada
promovera la proliferacion celular lento o rapido y ademas se corrobora que la viabilidad
de las células es excelente de forma in vitro sin tener ningdn tipo de dafio a nivel genético.
Cabe destacar que la mejor densidad de energia o espectro de luz visible para
diferenciacion y proliferacion celular segun los estudios es desde 600 a 700 nm tal y como
lo indica el autor Wei Yu et. al (122), de este modo se aprecia el valor que puede tener el
laser en la regeneracion de tejidos como por ejemplo el renovar un diente que se creia

perdido o proliferar las células hepaticas de un higado con cirrosis (20).

El objetivo de hacer uso de estos dos mecanismos de mejoramiento de tejido es innovar
en la calidad de vida de los pacientes, por ello es necesario mencionar que los estudios
tedricos llevan ventaja, en un gran porcentaje que los estudios practicos; se mostrd
efectividad en modelos murinos y pruebas in vitro de cultivo de células irradiadas con

laser.

Todo esto contribuye a la implementacion de estos procesos en diferentes campos
médicos como en regeneracion del tejido dérmico por quemaduras o traumatismos
severos, haciendo que estéticamente también transforme la vida de las personas y, como
lo indica Timugin Cayan et. al. con nulo registro de sangrado perioperatorio, reduccion

del dolor y evaluacion microbiol6gica buena (123).

Por otra parte, el uso de laser puede ser beneficioso para infecciones por bacterias como
Enterococcus faecalis, como expuso Xiao Baiyan et. al (86, 122) en la irradiacion con

laser de diodo de una biopelicula de este microorganismo, donde demostrd que la
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actividad de las colonias irradiadas se redujo significativamente, ademas al hacer el
analisis por microscopia electrénica de barrido mostraba microcolonias separadas y
debilitadas, junto con el estudio de polisacaridos que mostré una reduccion de la sintesis
de los mismos corroborando que habian mas células muertas que vivas, la RT-qPCR
asimismo reveld una regulacion del gen implicado en formacion de las biopeliculas y la

adherencia de estas (125).

Basado en lo anterior, también se evidencia un gran apoyo para la desinfeccion de
tejidos in vivo generando la muerte de microorganismos patdégenos, mejorando el entorno

celular y aumentando la probabilidad de la regeneracion de los tejidos afectados.

En la actualidad se necesita avanzar en la investigacion de las células madre y el uso
del laser que han mostrado funcionar efectivamente para promover la generacion de

células en los diferentes tejidos, como ya se evidencio anteriormente.

Como se menciono anteriormente en los resultados, en afios pasados la investigacion
de células madre estaba y esta socialmente sefialada dado que éticamente no era correcto
usar estos bioldgicos, sin embargo se ha demostrado que se pueden obtener de tejidos no
comprometedores moralmente, adicionalmente al fusionar el tratamiento con irradiacién
de luz laser se genera un instrumento con alto valor para mejorar la calidad de vida de las
personas siendo el laser un excelente estimulador y potenciador de procesos como

desinflamacion, regeneracion de lesiones neuronales, sensibilidad dental y muchos otros.

10. CONCLUSIONES
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Se muestra el comparativo en la tabla 3 de las fases del proceso de generacion y
diferenciacion celular promovida de forma natural y estimuladas por irradiacion de luz
laser, que tiene como fin la regeneracion de tejidos, donde se evidencia que: el uso de
laser potencia, mejora y optimiza los procesos celulares y su funcion frente a los

mecanismos metabdlicos mas estudiados.

Frente al andlisis del funcionamiento y potenciales usos de las tecnologias de laser para
el avance de la medicina, se evidencia en la tabla 4, un acelerado uso en los Gltimos afios,
debido a sus ventajas y buenos resultados obtenidos a favor de la salud de los pacientes.
También se evidencia la proyeccion a futuro para algunos de los enfoques médicos frente

al uso de esta tecnologia.

Para la correlacion de la informacion obtenida sobre las tecnologias de laser y la
regeneracion de tejidos se realiza la unificacion de criterios en la tabla 2, esto refleja que
los tratamientos de células madre en conjunto con el uso de irradiacion laser puede tener
resultados satisfactorios no solo para los pacientes, sino ademas para enriquecer el avance
de la ciencia en cuanto a la medicina regenerativa e ingenieria de tejidos. Esto deja el
campo abierto al estudio de estas dos técnicas que potencien el bienestar de la salud

humana con los menores efectos colaterales.

Finalmente, se presenta la tabla 5, donde se evidencia la sintesis de las ventajas y
desventajas que implica el uso de luz laser en regeneracion de tejidos con células madre

en humanos.
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10. RECOMENDACIONES

Proponer el estudio y el uso del protocolo de las células madre y el laser en conjunto,

con el objetivo de permitir a los pacientes otra opcion en el tratamiento que necesiten.

Incentivar el uso del laser y sus diferentes funciones para plantear modelos de aplicacion
clinica y enfocada a la salud humana, que colaboren no solo con los campos de la medicina
donde ya se han usado, si no también en areas donde ain no se implementa y que con el paso

del tiempo se hagan parte de la vida cotidiana de los pacientes.

Realizar trabajos précticos que encaminan a la clinica en humanos y acelerar la correccion
de las rutas alternativas para el uso del equipo laser y potenciar las técnicas de regeneracion de

tejidos con células madre.
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Figura 1. Inspirado por Ibarra HE., Pottiez O. Partes del laser. México: Revista Mexicana de
Fisica, 2018. (a) Fuente de poder, (b) Espejo, (c) semi-espejo, (d) Barra de Rubi con una
lampara de Xenon pulsada, (€) Pulso luminoso.
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Figura 2. Fuente propia. Proceso de fecundacion. 2023. Cuerpos polares (a), Prondcleo
femenino (b) y masculino (c) acercandose. Metafase: Inicio de primera division de la

segmentacion (d).
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Figura 3. Inspirado por Bruce C. Primeras fases de segmentacion embrionaria. Espafia:
Elsevier. 2014. Durante los dos primeros dias se realiza una division celular diaria, en el primer
dia de segmentacidn se encuentran en el 6vulo 2 células (a). Para el segundo dia se continda la
segmentacion y hay 4 células (b) dos de ellas denominadas blastdbmeras encargadas de dar un
embrion de 3 células, aproximadamente a los dos dias y medio se encuentran 9 células, y esta
fase se denomina compactacion (c), en el dia tres hay 16 células que denominan la mérula (d),
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a los cuatro dias las blastdbmeras (58 células) se organizan y van hacia el polo embrionario que
se denomina blastocele, a este proceso se le denomina cavitacion (e), el estado de los 5 dias en
donde se cuenta con 105 células se denomina Blastocisto (f) y se conforma de una capa epitelial
externa (trofoblasto) que da origen a estructuras extraembrionarias y que rodea una masa
celular interna encargada de formar el cuerpo del embrion.

Figura 4. De Veeck L, Zaninovic N. Microfotografias de las etapas de la segmentacion de
6vulos humanos fecundados in vitro. Espafia. Human Embryology and Developmental biology.
Elsevier. 6th edition 2003. (A) Dos blastomeras, (B) Cuatro blastomeras, (C), Doce
blastomeras, (D), Mdrula en fase de compactacion tardia (5 dias).

Endodermo: Epitelio y glandulas
(traquea, pulmones, tubo digestivo,
vejiga  urinaria, faringe), células
secretoras de tiroides y paratiroides.

- _ Mesodermo: Musculo esquelético,
A ‘.(.‘.]e»@i?;.«l& (1) dermis, tejido conjuntivo, sistema
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Ectodermo: cerebro, epidermis, iris,
cabello, ufias, glandulas de la piel y
mamarias, medula espinal, nervios.
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Figura 5. Fuente propia. Origen de los diferentes tejidos embrionarios. Colombia. 2023. A
partir de los 15 dias de fecundacion se finaliza el proceso de formacién de las capas que dan
origen al cuerpo del embrion, estas células se especializan para estos diferentes tejidos.
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Figura 6. Fuente propia. Inspirado por Aerts E, Babic A,

79

Created in BioRender.com bio

Devine H, Kerache F, Mank A,

Schouten H, Worel N. Microambiente de la médula 6sea. EBTM. 2023. En el microambiente
de la MO se encuentra la matriz 6sea (a) junto con una variedad de células como las
osteoprogenitoras (d), osteocitos (f), osteoclastos (g), osteoblastos (h); para que las CMH (b)
se movilicen hacia la sangre periférica por medio de los vasos sanguineos (c) se necesita de
unos factores de estimulacion G-CSF (k) para desprender las CM ademéas de promover su
crecimiento y proliferacion. Este factor disminuye la expresion del gen SDF-1a (j) encargado
de mantener a las CMH adheridas (i) con las células del estroma (a) en el microambiente hasta
que puedan liberarse ya maduras. Las CMH pueden presentar un marcador CD34+ que apoya

e indica la viabilidad celular.

.

Progenitor

Maduracion de
las células madre

—@

— __> A. i h
Linfoblasto "‘J y

oger Linfocito B

linfoide

—>
Plaquetas
Célula madre
Eritrocito
Proeritroblasto

Progenitor Neutrdfilo Monocito
mieloide R 3

Mieloblasto

Created in BioRender.com

e JJ

Linfocito T

W
Basofilo Eosincfilo

bio

Figura 7. Fuente propia. Inspirado por Aerts E, Babic A, Devine H, Kerache F, Mank A,
Schouten H, Worel N. Cascada de maduracion de las células madre. EBTM. 2023.
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Figura 8. Fuente propia. Inspirado en el periodico. Soto Elena. Un taller de reparacion celular.
El Mundo. 2011.01.25. Proceso de obtencion de células madre de origen adiposo. 2011. El
proceso inicia con la eleccién de la parte del cuerpo con mejor viabilidad y estado de tejido
adiposo (a), Se procede a hacer un liposuccion (b) en donde se extraen las células del tejido y
se guardan en frascos (c) aptos para centrifugacién (d), en este proceso se realizan lavados
para poder liberar las CM. Limpias las CM se centrifugan nuevamente para poder afadirlas a
un injerto de grasa (e), cuando esté listo el injerto con las CM (), se inyecta en el tejido del
cuerpo a reparar (g).

Vaporizacion

Carbonizacion
Hipertermia

Coagulacion

Figura 9. Fuente propia. Inspirado por Makropouloua M, Careliotis C, Spyratoub E, Drakaki
E, Serafetinidas A, Efstathopoulos E. Efectos fototérmicos de la irradiacion laser sobre tejidos
humanos. Physica Médica. Vol 63 (7-18). 2019
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Figura 10. Fuente propia. Inspirado por Makropouloua M, Careliotis C, Spyratoub E, Drakaki

E, Serafetinidas A, Efstathopoulos E. Efectos fototérmicos de la irradiacion laser sobre tejidos
humanos con laser de CO2. Physica Médica. Vol 63 (7-18). 2019

ESQUEMA 3. PROTOCOLO PARA TRATAMIENTOS DE
REGENERACION DE TEJIDOS CON EL USO DE CELULAS
MADRE Y POTENCIADAS CON LASER DE DIODO.

1.ESTUDIO DE PACIENTES, ANALISIS DEL TRATAMIENTO, PLANEACION DE LOS PROCESOS A REALIZAR Y TOMA DE MUESTRAS
g 2.ESTUDID Y EVALUACION DE TECNICA DE OBTENCION DE CELULAS MADRE
&’ 3. ALMACENAMIENTO Y PROCESAMIENTO DE CELULAS MADRE EN EL LABORATORIO
&' 4.CULTIVO Y PRESERVACION DE CELULAS MADRE Y ESTIMULACION CON IRRADIACION LASER
5. APLICACION E INYECCION DE CELULAS MADRE EN EL TEJIDO PARA LA REPARACION

6. ESTIMULACION E IRRADIACON CON LUZ LASER SOBRE LOS TEJIDOS

7. CONTROLES ESTIPULADOS DESDE EL INICIO DEL PLAN DE TRATAMIENTO PARA EVALUAR LA PROGRESION DE LAS CELULAS
IMPLANTADAS

g 8. EVALUAGION DE LA EVOLUCION DEL TRATAMIENTO Y CAMBIOS QUE SE SUGIERAN EN LAS SESIONES DE IRRADIACION LASER

\

Figura 23. Fuente propia. Modelo protocolo de aplicacion de laser en regeneracion de tejidos
con células madre en humanos. 2023

9. ANALISIS DE RESULTADOS Y SELECCION DE PROTOCOLOS MAS EFICIENTES PARA LAS RESTAURACIONES
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Tabla 1. Efectos descritos de la irradiacion con luz laser en medicina

antitoxico, mejora la regeneracion
de los eritrocitos y la
microcirculacién, reduccién de la
agregacion  de  trombocitos,
activacion de la fibrindlisis,
estimulacion de la produccion del
nimero de monocitos con
vasodilatacion y mejora de la

.. Longitud
Tejido o . . )
. Efectos descritos Tipo de laser | de onda Modo
patologia
(nm)
Estimulacion de la respuesta
inmune:  especifica 'y no
especifica, aumento de las
inmunoglobulinas IgM, 1gG e
IgA, estimulacion de interferones,
interleucinas 'y TNF- alfa,
estimulacién de la proliferacion
de leucocitos, aumento de la
actividad fagocitica de los| Diodo, CO2,
macrofagos, reduccion de la| Argon,argon Prolongado
Hematopoyético |[Proteina C Reactiva (PCR),| colorante, | 488 -700 |0 continuo,
mejora el sistema enziméatico| Vapor de OC, OCC
antioxidante con efecto cobre
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difusion endotelial,
normalizacion del potencial de
membrana celular
(21,28,37,52,84,77).

83

Piel y tejidos
blandos

Piel y tejidos
blandos

Provoca la  despigmentacion
dérmica, esta caracteristica es
explotada para retirar tatuajes y en
la cosmética para depilacion

Alexandrita

750

Interruptor
Q Pulso
prolongado

Produce vaporizacion, ablacion
de tejidos, se usa generalmente en
cirugia, esto se produce por medio
de la desintegracion de los enlaces
y ruptura celular que no produce
sangrado, es decir, se produce
cauterizacion de los tejidos de
manera inmediata; también tiene
accion sobre las cicatrices, al
reducir su tamafo y visibilidad
por medio de la estimulacion
mitocondrial de las células, la
exposicion al tipo de luz genera
un mejor rendimiento celular, el
metabolismo es menos toxico y se
produce una respuesta mas
eficiente (77,78).

CO2

10600

OC Pulsado

Ayuda con el manejo de
cicatrices, de la misma manera
que se registra con los otros
equipos, mejora el rendimiento
celular y con ello su metabolismo
se agiliza generando menos
radicales libres y aumentando el

Erbio/ YAG

2940

Pulsado
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rendimiento del ATP (63-67).
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Tejido 6seo

Vaporizacion, ablacion; en tejidos
duros como los 6seos produce la
estimulacién de osteogénesis en
las células, también contribuye a
la proliferacion y diferenciacion
celular, eficiencia en el
metabolismo y aceleracion de
procesos de cicatrizacion (4,5,
18,23,26).

Diodo

800 - 1000

OC Pulsado

Neuronal

Potencia procesos de
neurogénesis en células
progenitoras, ayuda a la union
entre neuronas con el fin de
devolver funciones mentales,
motoras, cognitivas; reduce los
temblores involuntarios
producidos en la enfermedad de
parkinson al activar la catalasa
(134).

He-Ne

600-700

Prolongado

Diabetes
Mellitus

Ayuda con la disminucién de los
niveles de glucosa en sangre
aumentando su oxidacion, asi
mismo  sucede con  otras
moléculas como el piruvato ayuda
con la oxigenacion sanguinea y
disminuye los niveles de CO2, de
colesterol, ayuda a estabilizar el
sistema inmune, aumenta la
produccidn de arginina y con ello
la produccion de insulina,
glucagobn. En pacientes con
glaucoma disminuye la presion
intraorbitaria, ayuda con la
regeneracion de células madre
oculares (68,70, 82,83).

Diodo

600-700

Prolongado
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Hipertension
arterial

Reduce los valores sistolicos
diastdlicos, también ayuda

lipidica (125).

reducir el pulso. Actla por medio
de la estabilizacion de la bicapa

85

y
a

Diodo 600-700 |Prolongado

OC:onda continua; OCC: onda casi continua (pulsos rapidos de baja energia); Pulsado:
pulsos de alta energia. Fuente propia 2023.

Tabla N° 2 Comparacion entre teoria y practica actual de tratamientos con células

madre y laser en medicina.

Enfoque

Teoria

Préctica y actualidad

Células
madre

Se aplica a cualquier tejido que
necesite reparacion, modificacion o
regeneracion. Realizan
especializacion y/o diferenciacion
dependiendo la necesidad. Pueden ser
capaces de generar nuevos tejidos
siempre y cuando se encuentren en
condiciones esenciales (88-93).

Se realizan en modelos animales y cultivos
celulares, la préctica clinica en humanos es
limitada en Colombia. Mantener viables las
células ocupa mucho dinero y condiciones
especificas Los ensayos realizados podrian
relacionarse mejor, si se intercalan a
modelos humanos (13,26-30,88-93).

Laser en
Medicina

Ha sido estudiada en diferentes
campos de la medicina: dermatologia,
estética, cirugia, cardiologia,
neurologia, odontologia,
gastroenterologia,  urologia,  etc.
Ayuda con manejo de dolor,
inflamacion, neuralgias, paralisis,
espasmos, cirugias de tejidos blandos
y duros, cirugias en tejidos oculares,
Oticos y nasales. Se puede reparar
cicatrices, manchas, lunares 'y
verrugas. Se usa para desinfeccion y
manejo de biofilm de algunos agentes
patogenos (28,72,77,78,82,86,122).

Se considera novedoso Yy de gran utilidad al
documentar los beneficios que genera en
cuanto a cicatrizacion, alivio de dolor,
mejoria en cuadros de enfermedades
cronicas, etc. Se realizan estudios practicos
en la clinica odontolégica, en manejo de
tejidos como epidermis, en cirugias de
diferentes campos como se evidencio en
este trabajo: ayuda con el tratamiento de
cancer de  prostata, manejo  de
enfermedades oculares e incluso se
encuentran estudios en neonatos y bebés
prematuros (55-69,72-79,81-87,122,123).
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Células
madre y
laser

Inicia con grandes resultados a nivel
de proliferacion y diferenciacion
celular. Su aplicacion se podria
efectuar en cualquier area de la salud
usando los  factores  celulares
adecuados para la diferenciacion
celular y con las longitudes de onda
especificas para el tejido que se
irradia; esto potencia el metabolismo

86

Los estudios realizados hasta la fecha se
centran en modelos animales y en cultivos
celulares de las diferentes lineas: células
madre de tejido adiposo, tejido
hematopoyético, tejido dental, tejido de
cancer de pulmén, cordén umbilical. Aln
no se realizan estudios en humanos. Se ha
usado para el estudio de regeneracion de
tejido cardiaco, neuronal, muscular, 6seo,
colorrectal, en glaucoma y mantenimiento

celular y con ello se logran mejores
resultados (3-8,14-20,22-25).

y reparacion de dientes e
dentales
satisfactorios (45-51,112-121).

implantes

con resultados altamente

Comparacién de los resultados obtenidos registrados en la literatura y estudios préacticos al
momento de usar las células madre y la tecnologia laser. Fuente propia. 2023

Tabla N° 3 Fases del proceso de regeneracion celular biolégico y con laser

Proceso celular

Bioldgico

Potenciado con laser

Cicatrizacion

Proceso de 4 etapas: coagulacion,
formacion de tejido de granulacion,
formacion del tejido temporal y
finalmente la cicatrizacion. Durante el
proceso actuan diferentes células
como monocitos, neutréfilos y
eosinoéfilos que son sefializadas por las
moléculas que genera la lisis o la
destruccion celular en el tejido
afectado.  También se  atraen
citoquinas que se encargan del inicio
de la sefializacion para la cascada de
coagulacion donde participan las
plaquetas, fibras de colageno, factores
de coagulacién, etc. Con esto, se
forma el tapdn de fibrina, con el resto
de la cascada se genera una malla,
posteriormente regeneracion celular y
finalmente cicatrizacion
(21,37,45,48,77).

Aparicion 'y organizacion de
fibroblastos durante las primeras
etapas de la herida, en el estudio
encontrado refieren sobre
cicatrizacion 6sea a nivel dental; en
este se reporta que se obtiene hueso
en menor tiempo, con mayor
volumen y con aceleracion de la
maduracién (116). Aumenta la
disponibilidad de oxigeno y reduce
la presion parcial de dioxido de
carbono (3). Moviliza células del
tejido sanguineo y estimula la
produccién de ellas en la médula
6sea. Mejora el funcionamiento
celular y con ello acelera los
procesos para que se den en menor
tiempo y con mejor calidad del
metabolismo celular (48, 77).
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Inflamacion

Este proceso también hace parte de la
cicatrizacion de tejidos. También
requiere de la sefalizacion con
citoquinas e interleuquinas para su
inicio y también requiere de la
intervencion celular para llevarse a
cabo. Este proceso se conduce por
medio del tejido hematopoyético con
ello, se ha mencionado anteriormente
las poblaciones celulares que se
disponen (41, 42, 68).

87

En este archivo se ha recopilado
informacion acerca de las ventajas
que genera el uso de laser en el tejido
hematopoyético: ayuda en la
movilizacion de células y moléculas
sanguineas, promueve la reduccion
de mediadores de la inflamacion y
ademas se ha sugerido que propicia
un aumento de endorfinas (21)

Coagulacion

Esta es la primera etapa del proceso de
cicatrizacion anteriormente descrito.
Se requiere de intervencion de
diferentes moléculas y células; entre
ella, las citoquinas e interleuquinas
que sefalizan el proceso, células de
defensa que acttan durante el tiempo
de exposicion de los tejidos,
remodelan y desechan los productos
de la injuria, células de agregacion y
factores de coagulacién
indispensables como el Von
Willebrand que se une como puente
para formar la malla de fibrina
(28,52,71,72,78).

El uso de Ilaser modifica las
propiedades de la sangre y altera su
contenido celular: aumenta las
poblaciones de linfocitos vy
macrdéfagos, favoreciendo la
formacion de tapon de coagulo en
menor tiempo, sumado a esto, la luz
de laser de diodo es absorbida por la
hemoglobina y con ello se obtiene
un resultado mucho mas eficiente

(3). Se activa la fibrindlisis,
disminuye las  complicaciones
tromboembdlicas, mejora el
rendimiento celular al activar

procesos metabdlicos y disminuye el
acumulo y produccién de desechos
celulares evitando la toxicidad en el
medio celular (21).
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Produccién de
células nuevas

Los procesos de mitosis se generan en
todas las células somaticas, con el
tiempo disminuye su produccion y se
limita a la cicatrizacion o reparacion
de dafios o injurias en los tejidos. Los
procesos de meiosis se limitan a la
produccion de células sexuales.
Existen muchas patologias que
provocan irregularidad en los procesos
fisiolégicos. En los  procesos
biolégicos los dafios que se reparan
tienen un limite de reparacién y adn
asi no se garantiza que sea la mas
adecuada, evidencidndose en muchos
pacientes, secuelas por sus heridas
(41,42,47).

La tecnologia l&ser es en gran
medida una muy buena opcién para
lo que se quiere en medicina: reparar
los tejidos con las menores secuelas
posibles. Los estudios encontrados
en esta revision demuestran que la
luz laser aumenta la concentracion
de células como CD34 vy
macrdfagos, tras ser irradiada la
médula ¢sea, los resultados se
observan en al menos 2 horas
después y con precios méaximos de
produccién celular hasta el 5 dias
(107). Los estudios encontrados
sobre células madre y laser aseguran
el éxito en los tratamientos que

combinan estas técnicas,
documentando el gran potencial de
viabilidad, proliferacion y

diferenciacion en diferentes casos
clinicos que podrian ser usados en
humanos y conseguir resultados que
ningin otro tratamiento podria
brindar en pro del paciente (112-
121).

Manejo de
radicales libres

Los radicales libres se generan durante
la respiracion celular, el intercambio
de electrones desemboca radicales
libres que en mayor proporcion
pueden afectar el metabolismo celular
(1,21, 84).

Modula la sefializacién redox por
medio de la  estimulacion
mitocondrial, con ello se logra
disminuir la produccidn de radicales
libres (1, 21, 70).

Manejo de ATP

El proceso se lleva a cabo mediante la
cadena respiratoria y con esto se
requiere un flujo de electrones para
que el intercambio genera ATP (1, 21,
84).

Modula la sefializacion redox por
medio de la  estimulacion
mitocondrial, con ello se logra
aumentar la produccién de ATP(1).
Aumenta la disponibilidad de
oxigeno, disminuye lipoproteinas de
baja densidad y aumenta las de alta
densidad.  Se  activan  vias
metabolicas (3, 21).

Descripcion del proceso durante la regeneracion celular describiendo los parametros que se
dan de manera biologica y los efectos de estos bajo la radiacion laser. Fuente propia. 2023
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Tabla N° 4 Aplicaciones de laser, células madre y laser con células madre; resultados y
proyeccion a futuro.

mejora la circulacion
sanguineay la respiracion
celular (88-91).

los que las células mejoran
su viabilidad y
proliferacion (88-91).

Enfogue Aplicacion de laser Resultados Proyeccidn a futuro
médico
Mejoras  progresivas Yy
evidentes en enfermedades
Reduccion de|Los resultados han sido|coronarias, cardiopatia
hipertensién, manejo de|satisfactorios, aunque se|isquémica, avances con
secuelas de ACV, manejo|requiere mas estudios para|hipertrofia de miocitos.
Cardiaco|de estrés y ansiedad,|verificar los procesos por|Disminucion de

complicaciones en cirugias
y post-cirugia de sistema
cardiaco como miocarditis,
incluso endocarditis (88-
91).
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Neuroldg
ico

Manejo de
complicaciones

cerebrales tras isquemia,
manejo de signos de
enfermedades como
alzheimer, parkinson,
hemorragia intracraneal,
Accidentes Cerebro
Vasculares (ACV), entre

otros (88-93).

Mejora la  capacidad
intelectual de las personas
que han sufrido procesos de
isquemia cerebral, aumenta
la movilidad en paralisis
(101), reduce los temblores

producidos por
enfermedades como
parkinson 0  traumas

neuroldgicos (88-93).
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Funcionamiento mejorado
y/o recuperacion de lesiones
neuroldgicas, regeneracion
de las redes neuronales,
promoviendo la union entre
neuronas que devuelvan
funciones al paciente (88-
93).

Se realizan procesos de
manejo y eliminacién de
manchas, vitiligo,

Se eliminan las manchas e
imperfecciones tras unas
sesiones de laser,
inicialmente se produce en
efecto parecido a una
quemadura que tras su

Reducir las complicaciones
y rezagos que dejan las
enfermedades

dermatoldgicas cronicas o
agudas gue puedan provocar

inflamacion de cornetes
(72-74).

son inmediatos (72-74).

mejoria  desaparece lajuna marca de por vida en el
Dermatol {[melasmas, . .
- . .. mancha y no queda cicatriz.|paciente, afectando  su
ogico [telangiectasias, incluso se . ) .
. En enfermedades como el|seguridad e integridad
ha estudiado sobre el| . . . : . -
_|vitiligo ha mostrado ser una|propia, ademas de evitar el
sarcoma de  kaposi . .
(11,63-66) buena alternativa para las{consumo de farmacos que
’ personas que padecen estajconlleven a dafios en otros
enfermedad. También se ha|6rganos del cuerpo (11,63-
usado para reducir|66).
cicatrices (11,63-66).
Manejo de dolor post-{Los pacientes pierden el o
i ,J . P . P P Reemplazar el bisturi frio, la
quirdrgico, post-imiedo a consultar, se .
L . anestesia y la sutura con el
ortodontico, post-|observa una mejoria en la|,. .
- . L . fin de dar mejores
, lendodontico, manejo de|conservacion de los tejidos,
Odontold . A D resultados y con poco
: hemorragias en cirugia, |alivia los dolores causados
gico . 9 - trauma y menos dolor,
ayuda con la desinfeccion|por sensibilidad dental, ,
.. . . antes, durante y después de
de los tejidos, mejora los|cirugias, dolores .
. sus tratamientos (9-
resultados estéticos|musculares, etc 12.18,23)
(4,5,18,23,45-48). (50,51,118). T
. Tratamientos ara
Manejo de asma, neumonia, asma otrosp ue
bronquitis, manejo de|Mejora las condiciones de| . . : y a
. . . . disminuyan las
Respirat [complicaciones los pacientes, tras estimular .
: ) : : . consecuencias y los
orio  |respiratorias, manejo de|los tejidos, los resultados

escenarios que provocan
estas enfermedades del
tracto respiratorio (72-74).
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Equilibrio &cido-
Diabetes
(68,79).

Otros

Pancreatitis hemorragica.

Mellitus

Después de la irradiacion se
evidencia  mejoria  en
pacientes con pancreatitis
incluso en el higado y
pancreas. Inhibe la acidosis
metabolica relacionada con
mejor transporte de
oxigeno Reduccion del area
de las lesiones producidas
denominadas pie diabético
por medio de irradiacion

91

Disminucion répida del
dolor y evitar dafio de
tejidos promoviendo un
mejor transporte oxigeno al
cuerpo. Disminucion del
riesgo de amputacion por
Ulceras del pie diabético
(125-134).

laser (125-134)

Resultados registrados del uso de laser y células madre en los diferentes campos de la
medicina y su proyeccion a futuro. Fuente propia. 2023.

Tabla N° 5 Ventajas y desventajas de la irradiacion laser en regeneracion de tejidos
con células madre, en humanos.

ventajas

desventajas

Estimulacion celular directa a la mitocondria
debido al tipo de luz: laser; las longitudes de
onda que se manejan: espectro visible e
invisible (84).

El desconocimiento del manejo del equipo es la
principal contraindicacion y desventaja: tanto
para el paciente como para el personal
encargado (53).

Potencia procesos celulares al impactar en la
cadena respiratoria: disminucion de radicales
libres, disminucion de contenido de CO2,
disminucion de desechos celulares que
puedan resultar toxicos en el medio celular,
aumento de ATP (1,21,84).

Puede generar la carbonizacion de los tejidos,
cuando su longitud de onda, potencia y/o
tiempo de exposicion estdn mal indicados al
tratamiento y tejidos a irradiar (10,17).
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Ayuda a la estimulacion de la produccion de
células nuevas y mejora la circulacién
sanguinea, estimula la sefializacion celular en
pro de la salud de las personas: alivia el dolor,
disminuye la inflamacién en periodos mucho
mas cortos, ayuda con el manejo de estrés,
ansiedad, nervios, etc (1,2, 9-12, 21,55-60). .
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El desconocimiento del funcionamiento o falta
de capacitacion sobre el manejo del equipo
puede que NO conlleva ninguna solucion, pues
la irradiacion fue poca o en longitudes de onda
menores a las que se conocen que impactan el
tejido. Con ello, no se genera ninguna
estimulacion celular y por ello no habria avance
en el tratamiento o cambios evidentes (9-
12,53).

Se ha evidenciado que ayuda con el manejo
de enfermedades cronicas y disminuye los
signos y sintomas que cursa la enfermedad:
diabetes mellitus tipo 2, accidentes cerebro
vasculares, hipertension arterial, glaucoma,
cancer de colon, ovario, mama, prostata,
enfermedades pulmonares y
cardiovasculares, entre otras (68,70,72,78,88-
93).

Puede ocasionar una incisién o abertura del
tejido en casos donde no son necesarios, debido
a que se produce una longitud de onda muy alta
para el tejido o se procede con un tiempo de
exposicion elevado (10,17,53).

Se ha demostrado la gran utilidad a nivel
quirdrgico, médico: para realizar incisiones
sin uso de anestesia infiltrativa en el campo de
la odontologia, para mejorar los procesos
quirargicos en la medicina en general; al usar
acciones de poca invasion, cuidado de tejidos
y manejo post-quirdrgico en menor tiempo y
con mejores resultados (4,5,45,46,555-62).

En algunos tratamientos se encuentra
contraindicado su uso y todo depende del
criterio del médico tratante y del caso clinico
en especifico (38, 72-74).

In vitro, se ha evidenciado la capacidad de
regeneracion  celular, diferenciacion vy
proliferacion; se ven beneficiadas con el uso
de laser a diferentes longitud de onda y
expuestas a tiempos cortos. En células madre
extraidas de los diferentes tejidos: adiposo,
hematopoyético, dental
(41,42,45,47,50,51,54,70,71,88,109).

Cuando el caso clinico requiere de capacidades
que superan el equipo y por tal motivo no es
posible su uso; ya no conlleva a una mejoria en
tiempo o en recuperacion (53).

In vivo, se ha evidenciado que tiene una muy
buena respuesta celular, en cicatrices y
heridas irradiadas con laser: estimulando el
crecimiento celular y disminuyendo la
cicatriz o mejorando el proceso de
cicatrizacion sin marcas evidentes
(17,28,71,77).

Los dafios producidos por el mal manejo de la
radiacion laser, no han registrado limitaciones
0 impedimentos fisicos en la salud de los
pacientes que se han visto expuesto a ellos. En
todo caso, los efectos secundarios son menores
que los resultados obtenidos a favor del
tratamiento a ejecutar (10,21,53).

Recopilacion de ventajas y desventajas que presenta el uso de laser en los tratamientos de
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