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Resumo
Tecidos periodontais de proteção e sustentação,

quando sofrem alguma lesão, têm capacidade regene-
rativa durante as fases iniciais da inflamação periodon-
tal. O objetivo desta revisão foi avaliar estudos sobre
regeneração periodontal através de terapia celular
baseada em células-tronco. Autores citaram a presença
de células-tronco no ligamento periodontal que podem
ser utilizadas para desenvolvimento de técnicas rege-
nerativas. A terapia com células-tronco mesenquimais
em Periodontia regenerativa têm tido resultados experi-
mentais satisfatórios quando estas são transplantadas
em defeitos periodontais. Concluiu-se que a Periodon-
tia regenerativa poderá ter um grande avanço no trata-
mento de seqüelas de algumas doenças periodontais.

Palavras-chave: células-tronco; Periodontia; re-
generação periodontal.

Abstract
Periodontal tissues have regenerative capacity

during initial phases of periodontal inflammation. Once
established the periodontitis, it seems that only thera-
peutic intervention has the potential of inducing rege-
neration. The aim of this study was to review the litera-
ture about periodontal regeneration using stem cells
therapy. Studies mentioned the presence of stem cells
in the periodontal ligament that can be used in the de-
velopment of regenerative techniques. Stem cell the-
rapy in the periodontal regenerative field showed sa-
tisfactory experimental results when applied to perio-
dontal defects. We conclude that cell therapy in perio-
dontal regeneration will benefit the treatment for some
periodontal diseases.

Keywords: stem cells; Periodontal; periodontal
regeneration.
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E
studos sobre células-tronco estão ampliando os conheci-
mentos sobre como o organismo se desenvolve a partir de
uma única célula e como células saudáveis substituem

células com danos em organismo adultos. Dessa forma, surge a
possibilidade de terapias baseadas em células para o tratamen-
to de diversas doenças sistêmicas como diabetes, doenças de-
generativas entre outras. As células-tronco também podem ser
denominadas células estaminais ou células-mãe. São células in-
diferenciadas que possuem propriedades de serem precursoras
e capazes de originar vários tipos celulares e também de auto-
renovação ilimitada (10, 16, 22).

A legislação brasileira para estudos com células-tronco é rí-
gida e limitada, só podem ser feitos apenas em células-tronco
obtidas a partir de sangue do cordão umbilical ou da medula
óssea, estudos com célula-tronco de origem embrionária não
são permitidos segundo a Lei de Biossegurança de nº 11.105.
Esta lei que em 24/03/2005 foi aprovada pelo Senado e possuía
um artigo que permitia a pesquisa em células-tronco de embri-
ões obtidos por fertilização in vitro e congelados há mais de três
anos ou também embriões inviáveis. Mas, para que o estudo
fosse feito, os pais deveriam autorizar a pesquisa expressamen-
te e também ser aprovado pelo comitê de ética caso fosse reali-
zado em instituições. Também dizia que fica vedada a comerci-
alização do material biológico (Lei de Biossegurança de nº 11.105,
Código Civil, 2002).

Considerando a área de Odontologia de uma forma mais
ampla, existem diversos estudos que apontam para a possibili-
dade de formação de uma nova estrutura dentária a partir de
células-tronco ou de células do germe dentário. (5, 15, 21).

Já em estudos na área da Periodontia propriamente dita, al-
guns estudos mostram que as células do ligamento periodontal
possuem propriedades semelhantes a células-tronco, como auto-
renovação e multipotencialidade e também expressam alguns
marcadores para células-tronco mesênquimais, portanto tais
células do ligamento podem ser usadas para procedimentos re-
generativos periodontais (8, 9, 12, 17). Células-tronco mesên-
quimais transplantadas podem sobreviver e se diferenciar em
células-tronco do tecido periodontal, resultando numa melhora
na regeneração tecidual (8).

Com o desenvolvimento de técnicas de identificação e isola-
mento de células-tronco viáveis no próprio ligamento perio-
dontal (4), a Odontologia regenerativa sofreu um grande avan-
ço e já é possível considerar o uso das células-tronco como um
novo tratamento para as seqüelas em conseqüência de algumas
doenças periodontais.
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O objetivo desta revisão foi
avaliar resultados de estudos
sobre as células-tronco do liga-
mento periodontal humano e da
regeneração periodontal a partir
de terapia celular.

Classificação deClassificação deClassificação deClassificação deClassificação de
Células-troncoCélulas-troncoCélulas-troncoCélulas-troncoCélulas-tronco

Células-tronco ou estaminais
são células indiferenciadas ou
com baixo grau de diferenciação
que têm capacidade de auto-re-
novação ilimitada e que podem
originar diversos tecidos sob
condições experimentais ou fisi-
ológicas. São responsáveis por
manter a homeostasia dos teci-
dos em resposta a uma injúria ou
mesmo de forma fisiológica na
renovação dos tecidos (10, 22).

Se classificadas por potenci-
alidade podemos dividi-las em
três grupos: totipotentes, pluri-
potentes e multipotentes. Por
origem podem ser classificadas
como embrionárias ou adultas
(10, 16, 22).

Células-tronco noCélulas-tronco noCélulas-tronco noCélulas-tronco noCélulas-tronco no
Ligamento PLigamento PLigamento PLigamento PLigamento Perererereriodontaliodontaliodontaliodontaliodontal

Ao longo dos anos, diversos
estudos apontam para a possí-
vel presença de células no liga-
mento periodontal. Foi demons-
trado que somente o ligamento
periodontal e não os tecidos co-
nectivos gengivais ou ósseos têm
células capazes de estabelecer
nova inserção de fibras entre ce-
mento e osso (11, 18). A capaci-
dade de turnover do ligamento
periodontal sugere a existência
de populações de células proge-
nitoras/células-tronco (13).

Em estudos recentes foram
identificadas células com carac-
terísticas de células-tronco no li-
gamento periodontal humano (4,
9, 17) e relatado que tais células
podem ter um bom resultado em
regeneração (20). Tais células
encontram-se em subpopula-
ções heterogêneas (9), que inclu-
em fibroblastos, células-tronco

mesênquimais e células proge-
nitoras de osteoblastos ou ce-
mentoblastos. Foi relatada a uti-
lização de marcadores molecu-
lares e também genéticos (7)
para identificar e diferenciar es-
tes tipos celulares.

SEO et al.  (20) avaliaram o
transplante de células-tronco
isoladas do ligamento periodon-
tal de 25 terceiros molares huma-
nos extraídos em camundongos
(n = 12) e ratos (n = 6) imunossu-
primidos para avaliar a capaci-
dade de regeneração tecidual e
reparo. As células-tronco do li-
gamento periodontal (CTLP) ex-
pressaram os marcadores de cé-
lulas-tronco mesênquimais
STRO-1 e CD146/MUC18. Sob
certas condições de cultura, as
CTLP se diferenciaram em célu-
las do tipo cementoblastos, adi-
pócitos e células formadoras de
colágeno. Quando transplanta-
das nos roedores imunossupri-
midos, as CTLP demonstraram a
capacidade de gerar a estrutura
do tipo cemento/ligamento pe-
ridontal in vivo e contribuir para
o reparo do tecido periodontal.
O transplante dessas células, que
podem ser facilmente obtidas e
expandidas ex vive, é uma pro-
messa terapêutica para recons-
trução de tecidos destruídos por
doenças periodontais (20).

HASEGAWA et al. (8) demons-
traram em um estudo feito em
animais que células-tronco do
ligamento periodontal humano
cultivadas in vitro podem ser re-
implantadas em defeitos perio-
dontais para promover regene-
ração periodontal. Recentemen-
te foi citado que esferas deriva-
das do ligamento periodontal
continham células-tronco adul-
tas multipotentes capazes de se
diferenciarem em progênies
neurais e mesodérmicas. Esse foi
o primeiro relato de isolamento
de células-tronco derivadas do
ligamento periodontal com ca-
racterísticas de células-tronco da
crista neural primitiva. Tais cé-
lulas foram isoladas do ligamen-

to periodontal de ratos usando
sistema de cultura de formação
de neuroesfera. O estudo suge-
riu que dentes extraídos com li-
gamento periodontal saudável
podem ser usados como uma
nova fonte de células-tronco
adulta multipotentes. Essas célu-
las podem ser usadas no trata-
mento de várias doenças dege-
nerativas neurais e distrofias
musculares. Sendo essa uma fon-
te alternativa de células-tronco
precursoras primitivas para tera-
pia celular (23).

Os tecidos periodontais mais
críticos que necessitam de rege-
neração são de origem ectome-
senquimal: ligamento periodon-
tal, cemento e osso. As células-
tronco de origem mesenquimal
são provenientes da medula ós-
sea e têm sido freqüentemente
usadas em estudos de regenera-
ção periodontal (14).

Na medula óssea encontra-
mos células-tronco de diversas
linhagens, mais freqüentemente
células-tronco hematopoiéticas e
mesênquimais. Para identificá-
las é utilizada a técnica de cito-
metria de fluxo, que utiliza raio
laser para separar frações de cé-
lulas de populações grandes pela
utilização de propriedades de
diferenças de absorção de luz ou
fluorescência de certas subpo-
pulações (9). Diversos estudos
demonstraram que células-tron-
co mesênquimais e hematopoi-
éticas possuem muitas similari-
dades pela técnica de citometria
de fluxo, portanto há a necessi-
dade de utilizar marcadores ce-
lulares de superfície específicos
para células-tronco mesênqui-
mais, como STRO-1, que é uma
imunoglobulina de ratos associ-
ada a diferentes marcadores ce-
lulares antigênicos (CD146/
MUC-18, CD106 (3G5), CD-44,
VCAM-1).

RRRRRegeneregeneregeneregeneregeneração ação ação ação ação TTTTTecidualecidualecidualecidualecidual
PPPPPerererereriodontaliodontaliodontaliodontaliodontal
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Após a obtenção das células-
tronco da linhagem específica, é
feita a sua cultura em meio apro-
priado com diferentes fatores de
crescimento e, posteriormente, é
feita sua propagação para utili-
zação em terapia celular. No caso
de células-tronco se diferencian-
do em células do periodonto, te-
ríamos pré-cementoblastos, pré-
fibroblastos e pré-osteoblastos,
que seriam células progenitoras
se diferenciando em cemento-
blastos, fibroblastos e osteoblas-
tos, respectivamente de acordo
com a demanda (Figura 1).

Para se alcançar regeneração
periodontal, é necessária a pre-
sença de três fatores conjuga-
dos: fatores de crescimento, di-
ferenciação e angiogênese, cé-
lulas do ligamento periodontal
e espaço celular.  Caso algum
destes não esteja presente o re-
sultado será apenas um reparo
tecidual (Figura 2).

Diversos estudos ao longo
dos anos sobre regeneração te-
cidual guiada e também mais re-
centemente sobre a aplicação
tópica de proteínas derivadas
da matriz do esmalte demons-
traram sucesso em regeneração
periodontal, porém tais técnicas
apresentam limitações em suas
indicações, tendo sucesso em
casos de lesões de furcas classe
II e de defeitos ósseos de duas
ou três paredes (3, 6, 19).

Em um estudo realizado em
cães, foi proposta a criação de
defeitos de furca classe III que
posteriormente foram regenera-
dos com autotransplante de cé-
lulas-tronco mesênquimais pro-
venientes da medula óssea asso-
ciados a atelocolágeno no grupo
experimental e somente ateloco-
lágeno no grupo controle. O re-
sultado obtido foi altamente sa-
tisfatório, no grupo tratado com
o autotransplante e atelocoláge-
no os defeitos foram regenera-
dos com quantidades significan-
tes de cemento, ligamento peri-
odontal e osso alveolar. A super-

fície da raiz que havia sido exposta foi quase completamente cober-
ta por novo cemento e ligamento periodontal regenerado separava
novo osso do cemento. Na área de furca foi observada também a
presença de novo cemento na superfície e inserção de fibras de Shar-
pey. Não foi observada a completa reconstrução de osso alveolar. Já
no grupo controle, células epiteliais invadiram a área de furca, não
foi observada nova formação de cemento e menor formação óssea
foi observada em relação ao grupo experimental  (12).

HASEGAWA et al. (8) obtiveram resultados semelhantes ao estu-
do anterior, porém foi avaliado o comportamento destas células atra-
vés de marcação com proteína fluorescente verde. Foi demonstrado
que células-tronco mesênquimais derivadas da medula óssea quan-
do transplantadas de forma autóloga em defeitos periodontais de
animais apresentam sobrevida e diferenciam-se em células de teci-
do periodontal, resultando numa melhora na regeneração do tecido
periodontal.

Figura 1. Diferenciação de células-tronco na regeneração periodontal, adaptado de: BARTOLD et al. (1)
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Figura 2. Fatores para se obter regeneração periodontal, adaptado de: IVANOVSKI et al. (9)
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Em diversas outras áreas de
estudo estão sendo desenvolvi-
das pesquisas sobre a ação te-
rapêutica das células-tronco. Na
Medicina regenerativa, a terapia
celular têm sido considerada
uma promissora alternativa de
tratamento como, por exemplo,
na regeneração de células neu-
rais que teriam como foco tratar
pacientes com Mal de Alzheimer,
esclerose múltipla ou que sofre-
ram algum tipo de dano cere-
bral ou na coluna vertebral. Na
regeneração de células cardía-
cas os pacientes com doença de
Chagas têm sido tratados em
diversos centros de estudo e al-
cançado sucesso. Além da pos-
sibilidade também de regenera-
ção de células musculares es-
queléticas para a reabilitação de
pacientes com distrofia muscu-
lar.  Alguns estudos apontam
também para a formação de no-
vas células produtoras de insu-
lina para o tratamento de paci-
entes diabéticos (22).

Com a falta de flexibilidade e
limitações da legislação sobre
estudos em sobre célula-tronco
no Brasil, os estudos são feitos
apenas a partir de células prove-
nientes de sangue do cordão
umbilical ou da medula óssea já
que estudos com célula-tronco
de origem embrionária não são
permitidos segundo a Lei de Bi-
ossegurança de nº 11.105. Tal lei
encontra-se atualmente suspen-
sa por ser considerado que é ne-
cessário que seja definido o iní-
cio da vida e ainda encontra-se
paralisado tal processo. Atual-
mente, embriões de clínicas de
fertilização in vitro, ao comple-
tarem quatro anos de congela-
mento, são descartados. Essas
células, ao contrário das prove-
nientes da medula e do cordão
umbilical, se mostram mais efi-
cazes para formar qualquer teci-
do do corpo. Para ter acesso à
legislação vigente sobre células-

tronco consultar a fonte a seguir citada (22) (http:/www.planalto.gov.br/cci-
vil_03/_Ato2004-2006/2005/Lei/L11105.htm, acesso em:11/06/2007).

Em Odontologia diversos estudos apontam ser viável a formação
de algumas estruturas dentárias a partir de células-tronco adultas e
até mesmo de germes dentários que poderiam ser implantados com
sucesso na gengiva de pacientes, porém a maioria destes estudos
ainda está em fases iniciais e laboratoriais (5, 15, 21).

De acordo com os estudos recentes sobre terapia celular, pode-
mos considerar o tratamento regenerativo a partir de cultura de cé-
lulas-tronco como uma promissora alternativa aos métodos regene-
rativos periodontais atualmente utilizados clinicamente. A utiliza-
ção de células-tronco mesênquimais provenientes da medula óssea
e obtidas a partir de um transplante autólogo quando utilizadas em
experimentos com animais para regeneração periodontal têm de-
monstrado resultados satisfatórios e que pode ser no futuro uma
possibilidade terapêutica (8, 12).

A confirmação da existência e localização de células-tronco no
ligamento periodontal nos indica que é possível que a resposta da
regeneração periodontal esteja no próprio ligamento, porém mais
estudos são necessários para definir qual seria o elemento essencial
para iniciar o processo regenerativo (4, 9, 17).

ConclusãoConclusãoConclusãoConclusãoConclusão

Podemos concluir que a Periodontia regenerativa poderá sofrer
um grande avanço no tratamento de seqüelas de algumas doenças
periodontais com a descoberta de novas técnicas para identificação
e isolamento de células-tronco e também a utilização de células-
tronco mesênquimais em defeitos periodontais.
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