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RESUMEN

Relevancia Estomatolégica. En el presente trabajo se realizd una revision de las
propiedades antibacterianas in vitro de resinas dentales modificadas con moléculas
sintéticas como alternativas en el tratamiento de la caries secundaria, y se presenta
la informacién de sus propiedades mecénicas que han sido probadas en estos

materiales.

Materiales y Métodos. Se realiz6 una revision bibliografica para analizar los
trabajos en bases de datos cientificos aceptados desde 2010 a 2021. Se presenta
informacién especifica acerca de los compuestos adicionados a las resinas
dentales, el tipo de moléculas adicionadas, tipo de modificacion sintética,
concentraciones o formulaciones realizadas, cepas bacterianas probadas, y
propiedades mecéanicas realizadas a las nuevas formulaciones. Se registrd
informacion acerca de los mecanismos posibles de accidbn de compuestos
evaluados. Este trabajo también incorporé las pruebas citotdxicas que se reportan

en algunas publicaciones.

Resultados. Se documentaron las actividades antibacterianas de 80 formulaciones
de compuestos en resinas contra 14 cepas bacterianas de interés estomatologico,
enfocados principalmente sobre S. mutans, como agente etioldgico de la caries
secundaria. La informacion relacionada a los tipos de moléculas indicé que la
mayoria de las modificaciones se enfocaron en compuestos de origen organico y
gue solo dos de ellos son comerciales, ciprofloxacino y clorhexidina. De las 80
formulaciones ensayadas 63% fueron compuestos organicos, 22% inorganicos. Del
total de los compuestos ensayados 15% fueron hibridos (organicos e inorganicos),
de los cuales ocho estudios realizaron pruebas de citotoxicidad. Dos estudios
reportaron pruebas tanto en adhesivos como resinas. Se observé como las
concentraciones probadas en compuestos inorganicos es menor que las probadas
en moléculas de origen organico. Al mismo tiempo algunos grupos de investigacion

buscaron combinar estos tipos de compuestos para disminuir las concentraciones



al modificar el material dental. La adicibn o modificacion de los materiales tuvo un
impacto estadisticamente significativo sobre las propiedades mecanicas de los

materiales dentales.

Conclusiones. Los estudios de las actividades antibacterianas y mecénicas in vitro,
de los materiales dentales resinosos modificados con moléculas de potencial
actividad antibacteriana, para tratar de disminuir la incidencia de la caries
secundaria, indican que tanto el tipo de molécula (organica, inorganica, hibrida), tipo
de modificacién sintética (covalente o no covalente), si tuvieron un impacto sobre
las propiedades mecénicas y fisicas del material dental modificado y los resultados
varian entre los grupos de investigacidbn. Se necesitan procedimientos
experimentales estandarizados en las propiedades mecanicas, asi como en las
propiedades in vivo de toxicidad de los materiales dentales. Esperamos que esta
revision, en estudios futuros, pueda ser usada y que constituya una valiosa
informacion para la seleccién de compuestos con potencial actividad antibacteriana

en la modificacion de los materiales dentales.

Palabras claves. Resinas dentales, antibacteriano, mecanicas, sintesis,

caracterizacion, toxicidad.



INTRODUCCION
Mantener la salud bucodental es el principal desafio del estomatélogo. El desarrollo
o modificacion de materiales dentales, como las resinas, para el tratamiento de las
enfermedades dentales, es uno de los objetivos de muchos grupos de investigacion,
aunque el éxito del desarrollo de estos materiales se ve limitado por las
caracteristicas que debe cumplir el material. La adicién de particulas de origen
inorganico, organico o hibrido a las resinas, para conferirle una potencial actividad

antibacteriana, es un tema de gran intereés.

CARACTERIZACION DE LA
RESINA

CITOTOXICIDAD

Contacto Directo

CARACTERIZACION DE
LA PARTICULA

Adicién de
particulas,

Esquema 1 Representacion esquematica de los métodos de caracterizacion de resinas modificadas con la
adicion de particulas con potencial actividad antibacteriana. Fuente propia.

El estudio de los métodos de obtencion de resinas modificadas, caracterizacion por
microscopia y espectroscopia, asi como las pruebas de actividad antimicrobiana,
citotoxicidad y caracterizacién de la resina, son retos a los que se enfrenta el
investigador para lograr la efectividad de las aplicaciones dentales de las nuevas

resinas desarrolladas.



CAPITULO I. MARCO CONTEXTUAL

Los materiales dentales han evolucionado considerablemente, sin embargo, el
material mas estético que existe para restauracion directa sigue siendo la resina
compuesta, la cual ha experimentado un desarrollo significativo, que continta
mejorando la longevidad de las restauraciones; sin embargo, a pesar de las mejoras
que han ampliado las indicaciones para su uso, actualmente todavia tiene
deficiencias en su aplicacion,(1) ain no existe un producto en el mercado con
propiedades antibacterianas que impacte significativamente en el desarrollo de la
caries secundaria, logrando una restauracion duradera y evitando la colonizacion
bacteriana.

En la siguiente investigacion se realizd una revision bibliografica de autores que
dirigen sus propositos al desarrollo de resinas dentales modificadas con moléculas
sintéticas que presentan propiedades antibacterianas como alternativa para la
prevencion del desarrollo de caries secundaria. Asi mismo, se discute la informacion
de las formulaciones y pruebas realizadas: antibacterianas, mecanicas,
mecanismos de accion y liberacion, que han sido probadas en estos materiales en
diversos estudios a lo largo de los ultimos 10 afios.

La caries secundaria es el principal motivo de fracaso en las restauraciones
dentales, debido a que existe una recolonizacion bacteriana, a causa de la
acumulacion de biofilm, una dieta alta en carbohidratos y mala higiene bucal,
provocandose una lesion cariosa recurrente en la interfaz de la restauracion y la
estructura dental.

Una revisidn reciente, proporciona informaciéon sobre 49,704 reemplazos de
restauraciones dentales, informa que la caries secundaria es la razén principal por
la que hasta el 59% de las restauraciones son reemplazadas. Se ha estimado que
afecta mas de 100 millones de pacientes al afio.(2) Por lo que la caries secundaria
se convierte en un problema de salud que debe resolverse.

Esta revisidon es de interés estomatoldgico debido a que encontrar las particulas
ideales para lograr el propésito de una actividad antibacteriana en la resina dental,
a través de un analisis del desarrollo de los estudios que han sido elaborados con

ese fin, métodos de obtencion, pruebas fisicas y mecanicas, caracterizacion de
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materiales, pruebas de citotoxicidad y bacterianas, podrian dar pauta a la
elaboracion de estudios novedosos para futuros investigadores. Por ultimo, se
espera que los estudios avancen a una evaluacion clinica y en el futuro sea posible

un producto comercial con estas caracteristicas.

Como objetivo general pretendemos identificar articulos publicados con el motivo
de la incorporacién de compuestos con potencial antibacteriano a las resinas para
conferir propiedades antibacterianas con compuestos organicos e inorganicos.

Dentro de nuestros objetivos especificos tenemos:

-Estudiar y analizar articulos publicados con el objetivo de modificar la resina y
conferirle la propiedad antibacteriana con diversas particulas.

-Comparar pruebas antibacterianas y mecanicas de articulos publicados con el
objetivo de modificar la resina para conferirle una propiedad antibacteriana.
-Comparar mecanismo de accion y liberacion de agentes antibacterianos utilizados
en articulos publicados con el objetivo de obtener una resina antibacteriana .
-Comparar resultados de articulos publicados con el objetivo de modificar la resina

para conferirle actividad antibacteriana.
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CAPITULO Il. MARCO TEORICO CONCEPTUAL

La historia de los materiales restauradores estéticos se remonta al afio 1843 con el
descubrimiento del &cido acrilico por Josef Redtenbacher. En 1900, este compuesto
simple, condujo a la sintesis de acido metacrilico y su éster metilico, metacrilato de
metilo.

Fue hasta 1930, que se utilizd por primera vez en Estomatologia, en materiales de
laboratorio dental procesados como protesis dentales. Los polimeros son
tipicamente moléculas grandes compuestas de subunidades repetidas mas
pequefas llamadas monémeros.

Los monomeros utilizados en Estomatologia son normalmente liquidos que se
transforman en un polimero soélido, durante una reaccion quimica llamada

polimerizacion.

En la década de 1940 las resinas acrilicas reemplazaron a los cementos de silicato,
los Unicos materiales estéticos disponibles anteriormente. En 1955, Buonocore
utilizd acido ortofosférico para mejorar la adhesion de las resinas acrilicas a la
superficie del esmalte y fue en 1962 cuando Bowen desarrollé el mondémero bisfenol
Ay metacrilato de glicidilo (Bis-GMA) en un intento por mejorar las propiedades
fisicas de las resinas acrilicas, ya que sus mondmeros solo permitieron la formacién
de polimeros de cadena lineal y condujo al desarrollo de la resina compuesta
moderna. (3)(4).

Experimentos posteriores, incorporaron trietileno dimetacrilato de glicol (TEGDMA)
como diluyente para reducir la viscosidad. Esta combinacion de mondémeros
funcioné bien y se ha convertido en una de las combinaciones de monémeros

matriciales mas utilizadas para resinas compuestas. (5).

En 1960, la resina compuesta se introdujo comercialmente para la restauracion de
dientes anteriores. Los compuestos de resina fotopolimerizados se introdujeron en

el mercado en la década de 1970.(6).
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COMPOSICION DE LA RESINA COMPUESTA

La composicion de las resinas comprende una mezcla de materiales duros e

inorganicos, particulas unidas por una suave matriz de resina, siendo estos:

La matriz de resina, comprende un sistema de monomero y un sistema iniciador
de polimerizacion para radicales libres, a-dicetona (canforquinona), un sistema
de aceleracion metacrilato de dimetilaminoetilo (DMAEM), que reacciona con el
iniciador y permite la polimerizacion, asi como el sistema de monémero Bis-GMA;
gue puede ser diluido con otros mondmeros de baja viscosidad que controlan la
viscosidad, como el dimetacrilato de bisfenol A (Bis-DMA), el dimetacrilato de
etilenglicol (EGDMA), dimetacrilato de trietilenglicol (TEGDMA), metacrilato de
metilo (MMA) o dimetacrilato de uretano (UDMA).

Relleno o la carga inorganica, consiste en particulas tales como vidrio, cuarzo y/o
silice fundida, dioxido de silicio; silicatos de boro, silicatos de litio, aluminio, bario,
estroncio, zinc, aluminio o circonio, que son radiopacos.

El relleno decide en gran medida las propiedades mecanicas del material de
restauracion; reduce el coeficiente de expansion térmica, la contraccion general
de curado proporciona radioopacidad, mejora el manejo y los resultados
estéticos.

El agente de acoplamiento, generalmente un Organo silano, que une
guimicamente el relleno de refuerzo a la matriz de resina. Este agente es una
molécula con grupos silano en un extremo (enlace i6nico a SiO2) y grupos
metacrilato en el otro (enlace covalente con la resina).

Absorbentes de longitudes de onda ultravioleta por debajo de 350 nm, como la

2-hidroxi-4-metoxibenzofenona. (1) (7).

BENEFICIOS DEL RELLENO
El propésito principal del relleno es reforzar la resina compuesta y reducir la cantidad

de material de matriz.

1. Refuerzo de la matriz de resina, que provoca una mayor dureza, resistencia
y una disminucién del desgaste.

2. Reduccion de la contraccion de polimerizacion

13
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Reduccion de la expansién y contraccion térmica
Aumento de la viscosidad y por ello mejora su manipulacion.
Disminucion en la absorcién de agua, menor reblandecimiento y tincion

Aumento de la radioopacidad y de la sensibilidad diagnostica gracias a la

incorporacion de cristales de estroncio, bario y otros metales pesados. (1)

CLASIFICACION DE LAS RESINAS SEGUN EL TAMANO DE LA PARTICULA
DE RELLENO. (LUTZ Y PHILLIPS)

e Macrorelleno (particulas de 0.1 a 100 p)

e Microrelleno (particulas de 0.04 )

e Compuestos hibridos (rellenos de diferentes tamafios). (2).

Tabla 1. CLASIFICACION DE LAS RESINAS SEGUN EL TAMANO DE SU

PARTICULA
Tipo de resina | Tamafo de particula Uso clinico
compuesta
Tradicional 1-50 pm vidrio Zona de gran tension.
(particula
grande)
Hibrido (particula | 1-20 pum vidrio Zonas de gran tensién que requieren una
grande) 0.04 pm silice gran calidad de pulido (clase I, IL11, IV).
Hibrido (particula | 0,1-10 pm vidrio Zonas de gran tension que requieren una
mediana) 0.04 um silice gran calidad de pulido (clase lll y V).
Hibrido (particula | 0.1-2 um vidrio Zonas de tensién moderada que requieren un
pequefia P/P) 0.04 um silice pulido 6ptimo (clase Il y V).

una distribucién mas fina en el tamafio

de las particulas.

Hibrido Hibrido de particula pequefia o media, | Situaciones en las que se necesita una mayor
condensable pero con una baja friccion de relleno condensabilidad (clase 1 y I1).
Hibrido fluido Hibrido de particula media, pero con | Situaciones en las que se necesita una mejor

fluidez o donde es dificil el acceso (clase Il).

heterogéneo

Particulas de resina prepolimerizadas
gue contienen silice de 0,04 pm de
tamafio.

Microrrelleno 0,04 um silice Zonas de baja tension y area subgingival que
homogéneo requieren un mayor acabado y pulido.
Microrrelleno 0,04 um silice Zonas de baja tension y éarea subgingival

donde es esencial una reduccién en la
contraccion.

Tabla 1. Fuente: Phillips. Ciencia de los materiales dentales. Anusavice Elsevier. 2004. p. 34.
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En la actualidad los materiales de resina compuesta estan disponibles con una
variedad de tipos de relleno, que afectan sus caracteristicas de manejo y
propiedades fisicas. Estos materiales han progresado de macrorelleno a
microrelleno (Tabla 1). En las ultimas décadas, las resinas compuestas han
evolucionado a su maximo nivel, con las particulas de hibridos a microhibridos, y
los materiales mas nuevos, como el nanorelleno y el compuesto nanoceramico, que
fueron introducidos posteriormente en el mercado dental, se han producido con
tecnologia de nanorelleno y formuladas con particulas de relleno de nanémeros y

nanoclusters. (8).

Las resinas de nanorelleno tienen caracteristicas de mayor capacidad de pulido,
tienen particulas que son del tamafio de 20 nm que exhiben una mayor resistencia
al desgaste, baja contraccion y alta resistencia.

El terminado de la restauracion, la estética y durabilidad depende tanto del tamafio
de la particula de relleno, su manipulacion, asi como el método de acabado y
pulido.(9).

La nanotecnologia tiene el potencial de aportar mejoras en las propiedades fisicas
y antibacterianas de los materiales dentales, la eleccion de las nanoparticulas
antibacterianas dependen del tipo de aplicacién, como Ag, Zn, sales cuaternarias
de poletilenimina, quitosano y TiO. Estos son ejemplos de particulas que se ha
estudiado al incorporarlos al relleno de las resinas compuestas, cuyo objetivo es

conferir una actividad antibacteriana. (10).

15



PROPIEDADES MECANICAS DE LOS MATERIALES DENTALES

Los materiales dentales restaurativos, requieren de ciertas propiedades para
soportar las fuerzas masticatorias, asi como también deben tener las caracteristicas
adecuadas para mantenerse en un medio acuoso constante (saliva), en el caso de

la resina dental se debe cumplir con valores aceptados por la ISO 4049.

La Resistencia es la cantidad de energia que puede absorber un objeto mediante
la aplicacion de una fuerza y un tiempo constante en un material dental hasta
provocar una fractura o una cantidad especifica de deformacién plastica.

La resistencia de un material puede describirse con las siguientes propiedades:
resistencia a la tension, compresion, a la flexién y cizallamiento: cada una de ellas
mide la tension necesaria para fracturar un material.

Fuerza de compresion: Si se sitia un cuerpo bajo una carga que tiende a
comprimirlo o acortarlo, la resistencia interna a dicha carga se conoce como fuerza
de compresioén. Esta se asocia con el fenémeno de deformacion por compresion
sobre el material de obturacion del érgano dentario.

Resistencia a la flexion: (resistencia al doblez); fuerza por unidad de area de un
material sometido a una carga de flexion. Es un fenémeno complejo de traccion y
compresion que se basa en aplicar fuerzas distintas sobre un material en
direcciones opuestas, esta tiene la capacidad de extender y alargar su masa.
Fuerza de flexion: fuerzas que actian en los aparatos dentales, al someter a una
estructura, como una proétesis parcial fija, una carga de tres puntos, donde los
extremos de los puntos estan fijos, y la fuerza se aplica sobre estos extremos, al
aplicar una carga sobre el extremo libre de una estructura en voladizo que esta
sujeta por un solo extremo.

Tension: Es la fuerza interna generada por un material cuando se le aplica una
fuerza externa, la tension en la fuerza compresiva consta en volver laminas, aplastar

un material o reducirlo a minimas partes.(7).
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PROPIEDADES QUIMICAS DE LOS MATERIALES DENTALES

Solubilidad: es la cantidad que se disuelve para formar una disolucion saturada.

Suele expresarse como gramos de soluto por litro de disolucion (g/L) (3).

PROPIEDADES FiSICO-MECANICAS DE LA RESINA:
Para el presente estudio, se enumeran las propiedades de una resina compuesta:

Propiedad Tradicional
Tamafio (um) 8-12
Relleno inorgénico (% en vol.) 60-70
Relleno inorgénico (% en peso ) 70-80
Resistencia a la compresién (Mpa) 250-300
Resistencia a la flexion (Mpa) 103-192
Médulo elastico (MPa) 50-65
Resistencia a la traccion 8-15

Coeficiente de expansién térmica (ppm/°C) | 23-35

Absorcién de agua (mg/cm2) 0,50,7
Dureza Knoop (KHN) 55

Contraccion a la polimerizacion (% vol.)

Radiopacidad (mm Al) 2-3

Tabla 2.Propiedades de la resina. Fuente: Phillips. Ciencia de los materiales dentales.
Anusavice Elsevier. 2004. p. 34.

CARIES SECUNDARIA

El biofilm es una poblacion polimicrobiana compleja y bien organizada que se
adhiere a las superficies dentales, incluidas las bacterias rodeadas por una matriz
de polisacarido. Estudios recientes muestran que aproximadamente 500 especies
bacterianas diferentes estan presentes en la cavidad bucal.(11) La caries dental es
una enfermedad dental prevalente, causada por disbiosis del biofilm bucal, en
conjunto con una dieta rica en sacarosa, flujo de saliva inadecuado y mala higiene
bucal. La composicion del biofilm podria pasar de una composicion saludable a una
composiciéon cariogénica, donde las especies acidogénicas y aciduricas prosperan

a expensas de las especies sanas no cariogénicas (Esquema 2).(12).
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Liberacion de bacterias de la biopelicula
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— CHO's= carbohidratos de la dieta
FA= fase de adhesion
FDa= fase de desprendimiento activo
FD= fase de dispersion
CP= células plancténicas
EPS= exopolisacdridos

Esquema 2. Fases del desarrollo del biofilm. Fuente Propia.

Las resinas compuestas se han utilizado habitualmente como material restaurativo
de eleccion para cumplir con la estética. Sin embargo, se ha informado que estos
materiales acumulan mas bacterias o placa dentobacteriana que otros materiales
restauradores en estudios in vitro e in vivo. Debido a la ausencia de una actividad
antibacteriana, las bacterias productoras de acido pueden infiltrarse en los
margenes de la restauracion promoviendo la desmineralizacion del diente y
degradacion de los compuestos dentales a base de resina, los adhesivos de unién
y la interfaz entre el diente y la restauraciéon, conduciendo al desarrollo de caries
secundaria y de esta manera acortar la vida util de la restauracion compuesta. Lo
anterior continla posicionandose como un desafio para el desarrollo de nuevos

materiales.(13).

La caries secundaria es la causa principal del fracaso de la restauracion, por lo que
es importante su diagndstico, asi como su control periodico, tanto clinica como
radiograficamente con base en la edad cronoldgica del érgano dentario.(14) Esta
enfermedad es un factor causal importante de la falla del material restaurador, y se
ha estimado que afecta mas de 100 millones de pacientes al afio, a un costo

estimado de mas de $ 30 mil millones de dolares.(15).
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Las resinas compuestas tienen una vida util limitada aproximadamente de 5-7 afios
cuando estas son colocadas adecuadamente y el paciente cuenta con habitos
ideales de higiene bucodental.(16). Sin embargo, aun deben superarse algunas
desventajas del material, como la deteccion de salientes marginales o contorneado
y fallas de adaptacién. (17). El riesgo de caries secundaria aumenta en presencia
de espacios marginales, que facilitan la formacion de biofilm. La actividad
bacteriana, un ambiente acido producido por el consumo de alimentos y bebidas
acidas puede alterar las propiedades de flexion y dureza de la resina
compuesta.(18).

La biodegradacién por &cido y la fatiga mecénica por masticacién son los factores
mas criticos en el rendimiento clinico a largo plazo de las restauraciones de resina.
Las razones del fracaso mas comunes son caries recurrentes y fracturas de la
restauracion. Estas amenazas apoyan el desarrollo de materiales de restauracion
dental que imiten el comportamiento mecanico del diente natural, y que también
resistan el ataque quimico del acido lactico de las bacterias orales y fuentes

externas. (19).

La formacion de biofilm en la resina esta relacionada con la rugosidad de su
superficie y energia libre, que es el resultado del tipo de resina, tamafio y porcentaje
de relleno. Ademas, no soélo ninguno de los componentes de la resina tienen
propiedades bacteriostaticas, también los componentes de la resina son

metabolizados o devorados por los microorganismos bucales.(20).

Se ha demostrado que el crecimiento de S.mutans en resinas compuestas
polimerizadas acelera y aumenta la rugosidad de la superficie en la resina
compuesta. Este cambio en la integridad de la superficie puede acelerar aun mas la
acumulacién de placa y como resultado, aumentar el riesgo de caries recurrentes
en los margenes de la restauracion.(21). Una revision reciente, que incluye 25
estudios y proporciona informacién sobre 49,704 reemplazos de restauracion,

informa que la caries secundaria (caries recurrente en la interfase de la restauracién

19



del diente) es la razon principal por la que hasta el 59% de las restauraciones son
reemplazadas. (2).

Las propiedades antibacterianas de los materiales de restauracion son de gran
importancia clinica, esto influye positivamente en la reduccion de la proliferacion de
microorganismos en la interfaz de la restauracion y el drgano dentario

especialmente para pacientes con alto riesgo de caries. (22).

También es importante en las lesiones profundas, cuando se decide hacer remocién
selectiva de caries y dejar dentina afectada en el fondo de la cavidad, dejar las
paredes de la restauracion libres de caries para evitar futuras lesiones de caries

secundaria en los margenes de la restauracion.(23).

Con la intencién de evitar el desarrollo de la caries secundaria, se han investigado
diferentes enfoques con el objetivo de adicionarle a la resina una propiedad
antibacteriana. El efecto antibacteriano del compuesto de resina dental es realizado
generalmente alterando la matriz de resina y el relleno, como modificacion del
polimero, mediante la incorporacién de la carga con un agente antibacteriano
organico, inorganico o hibrido. (17)

Se investigaron principalmente dos conceptos para reducir la adherencia bacteriana
en la resina dental:

1. La alteracion de la matriz de resina por afadir materiales como fluoruro,
nanoparticulas de plata, clorhexidina, mondmeros antimicrobianos,
polimeros o nanoparticulas de polietilienimina de amonio cuaternario, que
tienen la capacidad de liberarse con el tiempo, inhibiendo el crecimiento
bacteriano.(17) Segun Almaroof et al, la liberacibn de un agente
antibacteriano podria causar un efecto adverso sobre las propiedades
mecanicas, la toxicidad y la eficacia antibacteriana a corto plazo.(24).

2. Lainmovilizacion de los agentes antimicrobianos previene o reduce la
colonizacion de las bacterias en contacto sin lixiviarse del material, lo que

resulta en un efecto duradero.(24) Se encontré evidencia de que los
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materiales con baja humectabilidad, es decir, baja energia libre superficial

(SFE), resultoé en una adherencia bacteriana significativamente menor.(25)

Por otro lado, un método investigado en el mismo sentido de prevenir la caries
secundaria es la incorporacion de particulas antibacterianas al adhesivo dental para
conferirle resistencia a la degradacion y propiedades antibacterianas a largo plazo,
gue puedan controlar el crecimiento bacteriano alrededor y dentro de los margenes,
al tiempo que logran un curado rapido de los monémeros de metacrilato.

Las resinas se adhieren a los dientes mediante sistemas adhesivos, que sellan la
interfaz entre el diente y el material por medio del reemplazo de parte del
componente inorganico del diente con mondémeros de resina. La Ultima unién se
logra mecanicamente a la estructura del diente tras la polimerizacion.

Los sistemas de adhesivos comerciales generalmente usan mondmeros de
metacrilato para lograr una fotopolimerizacion rapida de la resina. Sin embargo, el
resto de metacrilato introduce sustancias quimicas sensibles hidroliticas que hacen
gue la resina sea vulnerable a la hidrdlisis esteroolitica, habilitada en la cavidad
bucal por las enzimas. Esto facilita la ruptura marginal entre el diente y el material
de restauracion. La microfiltracion de bacterias orales y enzimas salivales en estos

espacios genera un entorno cariogénico que desafia la interfaz adhesivo-diente.(2)
Durante los ultimos afios, numerosas investigaciones in vitro han sido realizadas

con el fin de modificar la resina dental, el adhesivo o ambos con fines

antibacteriales.
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CAPITULO Ill. MARCO REFERENCIAL.

Una mejor comprension de la naturaleza quimica infectante de los padecimientos
dentales conlleva a un interés por los métodos quimicos de control de la caries
secundaria, sobre todo en pacientes pediatricos con alto riesgo de caries. Se ha
buscado modificar la resina y sus componentes, adicionandole diversas particulas
con potencial actividad antimicrobiana, con la finalidad de conferirle propiedades
antibacterianas. A lo largo de los afios, numerosos estudios se han enfocado en el
efecto antimicrobiano contra patégenos orales al incorporar compuestos quimicos
en la matriz de los materiales dentales de forma covalente, mientras que otros
grupos han investigado la actividad de materiales dentales modificados
incorporando de forma no covalente compuestos con actividad antibacteriana.

Se ha observado también que el desarrollo de resinas dentales antibacterianas
modificadas pretende que conserven sus propiedades y estabilidad durante su
periodo de uso, sin influenciar en su efectividad. Esto con el objetivo de combatir la
caries secundaria y aumentar la longevidad de la restauracion. La disposicion de la
red tridimensional de compuestos de resina depende de la estructura del monémero
gue constituye la matriz resinosa.

Es necesario conocer las propiedades estructurales y el comportamiento de las
resinas dentales para mejorar su rendimiento. Por lo tanto, la estabilidad de éstos
durante su funcionamiento se define en la medida en que conservan las mismas
caracteristicas y propiedades que tenian en el momento de su fabricacion.

Este enfoque tiene un gran potencial para disminuir la formacién de biofilm alrededor

de la restauracion. (24).

Las bacterias orales pueden atacar los materiales de union, se han desarrollado
estrategias recientes desarrolladas para combatir las bacterias y resistir la formacién
de biofilm en los materiales dentales. La incorporacion de agentes covalentes a las
resinas resultando en modificacion a su estructura quimica y propiedades fisicas
han destacado como potentes enfoques antibacterianos. (19).

A continuacién, se presenta una recopilacion de estudios con distintos métodos para

lograr el mismo objetivo:
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Beyth et al (2010) investigaron un compuesto de amonio cuaternario y
nanoparticulas de polietilenimina (PEI) cuando se incorporan a una resina
compuesta y su efecto después del envejecimiento a largo plazo frente a un desafio
bacteriano contra S. mutans. Cuando se caracterizaron las superficies de la
muestra, se encontré6 que, aunque solo un pequefo porcentaje de nanoparticulas
de PEI fue agregado, las sustancias activas fueron detectadas en la superficie
usando espectroscopia XPS y medidas del angulo de contacto. Fueron utilizados
dos grupos uno con PEI al 1% y un grupo control. Se utilizé la prueba de contacto
directo, la cual mostr6 que el contacto de bacterias S.mutans con la superficie de
una resina compuesta que incorpora nanoparticulas de PEI resultdé en una inhibicion
total del crecimiento bacteriano, el efecto no disminuye después de 6 meses de
envejecimiento del material, también se evitdo el aumento de la rugosidad de la
superficie que puede ser causado por bacterias cariogénicas.(21).

Wang et al (2013) informaron acerca de la sintesis de un nuevo mondémero
dimetacrilato quelante que contiene bis (carboximetil)-I-Lisina y su complejo ternario
de fluoruro de circonio, se realizo la sintesis del monomero antibacteriano liberador
de fluoruro (AF) y la caracterizacion de la liberacion del fluoruro que contiene tal
monomero. Fueron utilizados 4 grupos, que consistieron en 3 grupos al 20,25y 35
% de AF y un grupo control. Posteriormente fue medida la resistencia a la flexion,
absorcion del agua y solubilidad. La cantidad de AF aumenté al 30 % la absorcion
de agua, y las propiedades mecanicas disminuyeron significativamente. Sin
embargo, el grupo experimental éptimo fue el que estaba al 25 % de AF.

En este estudio se concluy6 que el nuevo mondmero quelante de metacrilato que
contiene bis(carboximetil) -L-lisina y su circonio ternario complejo de fluoruro fue
sintetizado con éxito. La resina experimental que contiene la nueva liberacién de
fluoruro muestra una alta liberacion y recarga, asi como nuevas propiedades fisicas

y mecanicas.(16).
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Tavasoli et al (2013) evaluaron la actividad antibacteriana de compuestos de resina
que contienen nanoparticulas de ZnO (ZnO NP) contra Streptococcus mutans y
examinar sus propiedades fisicas y mecanicas.

Se realizaron seis grupos experimentales que consistian en cinco compuestos de
resina que contenian ZnO-NP en diferentes concentraciones de 1, 2, 3, 4y 5% en
peso y un grupo control sin aditivo. Se realizaron pruebas de sus propiedades como;
grado de conversion donde no hubo diferencias estadisticamente significativas
entre el DC de los grupos.

Prueba de profundidad de curado: Si el contenido de NP aumenta, la profundidad
de curado disminuye notablemente, por consiguiente, la profundidad de curado del
grupo al 5% en peso es aproximadamente la mitad del grupo de resina sin modificar.
Moédulo de flexion (MF): No hubo diferencias estadisticas, sin embargo, la
incorporacion de las nanoparticulas en el compuesto de resina dio como resultado
un aumento en MF de los materiales compuestos con un maximo correspondiente
a 4% en peso de contenido de ZnO-NPs. Resistencia a la compresion; mostro un
aumento en la muestra que contiene 1% (p <0,05).

Se demostré6 un fuerte efecto antibacteriano después de un periodo de
envejecimiento de 48 h en todas las muestras de resina compuesta en que se
incorporaron los ZnO-NP, en comparaciéon con la muestra de control (p <0,05). Sin
embargo, no hay diferencia entre cualquiera de los grupos de 1, 2, 3, 4 0 5% en
peso (p> 0,05). Como conclusion; la adicion de ZnO-NP al compuesto de resina
fluida inhibiria significativamente el crecimiento de S. mutans. La incorporaciéon de
NP en cantidades minimas de aproximadamente 1% en peso no afectaria

negativamente a las propiedades mecéanicas del compuesto.(20).

Liu et al (2013) tuvieron como objetivo investigar el efecto de la adicion de plata
(Ag) recubierta con nanocristales de &cido oleico (Ag NC) en las propiedades
mecanicas y antibacterianas de las resinas compuestas. Con una composicion de
25, 50, 75 y 100 ppm de Ag NC y un grupo control sin Ag NCs; Estos fueron
cultivados con Escherichia coli, fueron sometidos a pruebas antibacterianas en

agar, realizando pruebas de mdodulo de flexidn, resistencia a la flexion, resistencia
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a la compresion, en discos y barras hechas de resina. Se observd que las
propiedades mecénicas de la resina mejoraron mediante la adicion de Ag NC. En el
caso del compuesto con 50 ppm, la resistencia a la flexion (140.3 MPa), médulo de
flexion (13.2 GPa) y la fuerza compresiva (347.2 MPa) se incrementé en 4.1%,
22.2%, 13.3%, respectivamente, en comparacion con el compuesto sin Ag NC. Las
propiedades mecénicas del compuesto de resina que contenia nanoparticulas de
Ag no fueron deseables, la resistencia a la flexion (64-118 MPa) y resistencia a la
compresioén (94—-264 MPa), lo que posiblemente podria ser el resultado del método
de fabricacion de materiales compuestos, la calidad de dispersion de la carga de
interaccion entre componentes en el compuesto y el agente antibacteriano.(17).

Rutterman et al (2013) investigaron el efecto antibacteriano y las propiedades del
material de un nuevo sistema de administracion poliporo como material de absorcion
cargado con Irgasan (5-cloro-2-(2,4-diclorofenoxi) polimerizable metacrilado como
agente activo. Se modificO una resina estandar por remplazo de las partes del
relleno de vidrio con el sistema de suministro dando lugar al experimento A, la matriz
se remplazo por metacril-Irga polimerizable para obtener los materiales By C. Por
lo tanto, se fabricaron 3 formulaciones A con 4% de Irgasan , B con 4% de Irgasan
metacrilado, C con 8% de irgasan metacrilado y un grupo control (ST). Se realizaron
pruebas mecanicas de resistencia a la flexion, médulo de flexién, absorcion de agua,
solubilidad, rugosidad , contraccion a la polimerizacion, donde fueron utilizadas 10
muestras por material por prueba. Resultados: el material A tuvo el menor médulo
de flexion con 4516 MPA respecto a ST, la absorcion del agua disminuy6 del grupo
control hacia A, B y C, la contraccion no difirié6 del grupo control, la rugosidad del
grupo C fue mayor que del B. En la prueba antimicrobiana, se prepararon las
bacterias a utilizar Steptococcus mitis, Actinomyces viscosus, A. naeslundi. Se
recolectdé saliva humana no estimulada y se utilizaron 30 discos de cada grupo,
posteriormente fueron incubados con la solucién bacteriana en saliva diluida y se
contaron las células vitales y no vitales a las 8 y 24 horas. Los materiales ABy C
no difirieron entre si en las células vitales de las bacterias en general, de las

especies de Actinomyces, S. mitis, S. oralis y S. sanguinis mostraron células mas
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vitales (p = 0.009) en los materiales A y C. Los compuestos de resina dental
modificada proporcionaron propiedades fisicas aceptables y una buena eficacia

antibacteriana.(26).

Junling et al (2014) propusieron adicionar compuestos antibacterianos de amplio
espectro de sal de amonio cuaternario a la superficie del relleno de silice a la resina
compuesta. Se desarrollaron dos grupos experimentales, la resina con sales de
amonio cuaternario y el grupo control. Se midié la propiedad antibacteriana del
relleno, cuya superficie fue modificada con un agente de acoplamiento para lograr
una buena unién interfacial; se llevé a cabo un analisis de espectro infrarrojo. Se
utilizé S.mutans para probar su propiedad antibacteriana. Concluyeron que el
relleno inorganico nano-antibacteriano con una sal de amonio cuaternario mostro
una fuerte actividad antibacteriana, asi como compatibilidad con la matriz de la

resina.(27).

Diolosa et al (2014) introdujeron quitosano modificado con metacrilato en el sistema
adhesivo de laresina, con el fin de aumentar la durabilidad de la restauracion dental
mediante la union del adhesivo a la dentina.

Se mezclé el Chit-MA70 en el primer de un sistema adhesivo probado en dientes
humanos extraidos y se utilizé un grupo control sin el Chit-MA70.

La presencia de restos de metacrilato y de cargas positivas residuales en la cadena
de polisacéarido permitié que se uniera covalentemente al material de restauracion.
El sistema adhesivo que contenia Chit-MA70 mostro valores de la fuerza de unidn
inmediata (26,0 £+ 8,7 MPa) comparables al grupo control del sistema adhesivo (25,5
+ 8,7 MPa). La resina utilizada fue modificada agregandole un segundo fotoiniciador
oxido de trimetilbenzoil-difenilfosfina (TPO), para mejorar la polimerizacion.

Fueron seleccionados 20 terceros molares no cariados extraidos, se obtuvo una
seccion dentinaria de 4 mm de altura (N=10). Se hizo el proceso de adhesion y
posteriormente se coloco la resina. El quitosano modificado se pudo detectar en la
interfaz entre la dentina y el material de restauracion, éste penetra dentro de los

tubulos dentinarios a una profundidad de 100 um después de los procedimientos de
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union y almacenamiento. Los dientes fueron sometidos a dos métodos diferentes
de envejecimiento y las muestras se analizaron. Se realizaron pruebas de
resistencia de adherencia microtensil (uTBS), después de estatica (TO) y dinamica
de almacenamiento (Tcs) La resistencia de las interfaces no mostré disminucién
significativa en la fuerza de unién mientras que las muestras de control mostraron
una reduccion del 30% en la fuerza de unién con respecto a los valores del
almacenamiento estatico. No se encontré una diferencia significativa en la fuerza de
unién entre el primer que contiene Chit-MA70 y el grupo control. Se concluy6 que la
presencia de Chit-MA70 aumenta la estabilidad de la union y estabiliza la capa
hibrida, sin embargo, no se observo diferencia en la durabilidad de la restauracion

con quitosano.(28).

He. et al (2015) trabajaron en la investigacion de un nuevo monémero de amonio
cuaternario polimerizable (IPhene) con anion yodo que fue sintetizado e incorporado
en Bis-GMA / TEGDMA (50/50, peso / peso) para preparar resina dental
antibacteriana y radiopaca. En la metodologia IPhene se caracteriz6 a través de dos
pasos mediante FT-IR y espectros de 1H-NMR. Los cambios quimicos se
informaron en ppm, se dividié en 5 grupos con diferente contenido del sistema de
cada monomero: el grupo control y 4 grupos con contenido de IPhene al 10, 20, 30
y 40%. En los resultados expresaron que todas las resinas que contenian IPhene
tenian un grado de conversion de doble enlace (DC) mas bajo que la resina control
(p<0,05) y presentaban ademas menor volumen de contraccion que la resina
control. La resina con 10 % de IPhene fue comparable con el grupo control, ya que
presentd casi la misma contraccién volumétrica y la fuerza a la flexion. Los
polimeros con 30 y 40% tuvieron fuerza a la flexion y médulo de flexion mas bajos
en todos los experimentos. La cantidad de bacterias recuperadas en las superficies
del polimero de control, los polimeros con 10 y 20% eran casi iguales, y fueron mas
la cantidad de bacterias recuperadas de la superficie de polimeros con 30y 40 %

en peso de IPhene.(13).
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Shahid et al (2015) incorporaron quitosano en una resina compuesta para lograr
una actividad antimicrobiana sin comprometer las propiedades fisicas y mecéanicas.
Fueron utilizadas dos tipos de resinas una fluida y otra microhibrida. Se utilizaron 3
grupos experimentales con 0.25,0.5 y 1.0% w/w para cada resina y un grupo control.
Se prepararon las muestras y la suspension bacteriana basada en S.mutans. Se
realizé la prueba antibacteriana en difusién de agar y las muestras fueron incubadas
por 48 horas para posteriormente medir la zona de inhibicién, los resultados
arrojaron que no hubo zona de inhibicion del crecimiento de S.mutans de los grupos
experimentales. Como conclusion la ausencia de zona de inhibicién puede ser
posiblemente por la inmovilizacion y no liberacion del quitosano en la matriz de la

resina.(29).

Melo et al (2016) investigaron la durabilidad de la interfase entre resina-dentina que
involucran a los materiales compuestos de agentes multiples, cuando se exponen
al desafio bucal de biofilm de mudltiples especies en condiciones ciclicas que
producen fluctuaciones. La naturaleza ciclica de la carga puede culminar en una
falla por fatiga. Se realiz0 la sintesis de las nanoparticulas de plata usando una
matriz de polimero de dimetacrilato como agente estabilizante. Se sintetizo
dimetrilaminohexadecil metacrilato (DMAHDM) y el agente acido-neutralizador
(NACP). Los agentes antibacterianos DMAHDM y NAg se incorporaron al sistema
adhesivo al 5y 0.1% respetivamente. Una resina se formulé incluyendo los agentes
antibacterianos.

Fueron utilizados 45 terceros molares, se cortd un tercio del tercio medio coronal y
se compard con un grupo control. Se realizé el protocolo de adhesion en un molde,
donde se adicioné la resina en incrementos de 1 mm hasta llenar el molde en los
dos extremos de la muestra. El desafio del biofilm redujo significativamente la
resistencia a la flexion y la resistencia a la fatiga del interfaz resina-dentina. Sin
embargo, los materiales antibacterianos / remineralizantes redujeron el impacto
cariogénico de la biopelicula, mejorando asi la fuerza y la resistencia a la fatiga de
la interfaz adhesiva dentina-resina. El doble efecto antibacteriano de incorporar NAg

y DMAHDM combinado con la estrategia de remineralizacion del método NACP
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puede presentar oportunidades potenciales futuras y probablemente impactar el uso
de nanotecnologias, para reducir la recurrencia y la carga de la caries dental en todo
el mundo.(19).

Lee et al (2017) mostraron como objetivo incorporar nanoparticulas de plata
(AgNPs) al adhesivo de la resina 3M Transbond TX, permitiendo que la resina evite
el crecimiento de patégenos orales durante el tratamiento de ortodoncia. Para su
preparacién se mezclaron el adhesivo y las AgNP disueltas en DMF (solvente N, N-
Dimethylformamide) completamente seguido de la polimerizacién durante 40 s.

Las bacterias Streptococcus mutans y Strepcococcus sobrinus fueron cultivadas en
agar de soja Trypticase y se realiz6 una prueba antibacteriana en la que la
suspension bacteriana se dejo caer sobre la superficie de cada muestra. El articulo
concluye que la incorporacion de AgNP, fue capaz de actuar como un vehiculo de
entrega del ion Ag para proporcionar actividad antimicrobiana durante el uso de
ortodoncia. Se aseguro que los AgNP se sintetizaron bien dentro del solvente DMF

y que la resina fabricada mostré un buen curado.(30).

Dias et al (2017) utilizaron microestructuras 3D de oOxido de zinc como relleno
antimicrobiano para resinas compuestas. Las estructuras de ZnO hexagonales
fueron preparadas disolviendo equimolar (0.1 mol L21), nitrato de zinc [Zn (NO3) 2
6H20, Aldrich,> 99%] y hexametilentetramina (HMTA, CeH12N4, Aldrich,> 99%) en
agua desionizada. Fueron incluidos 4 grupos, con microestructuras de ZnO al 0.2,
0.5y 1% y un grupo control. Se realizaron pruebas mecanicas. En este caso, la
resistencia a la compresién de la resina compuesta no se afecto significativamente.
Después de la inclusion de microparticulas de ZnO del 0,5y 1% en peso de ZnO
afectd significativamente la resistencia a la traccion diametral de la resina
compuesta, pero la modificacién con 0,2% de ZnO polvo no da lugar a diferencias
significativas en comparacion con el grupo control. El valor de un analisis de
concentracion inhibitoria (MIC) fue definida como la concentracién capaz de inhibir
el 90% del crecimiento bacteriano. Se encontrd que los valores de MIC de ZnO eran

1251g/ ml para S. mutans, 500 Ig / ml para C. albicans y 62,5 Ig / ml para S. aureus.
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En las concentraciones probadas, no fue posible determinar el valor de MIC contra
E. coli. La prueba de contacto directo demostré que la inclusion de 0,2, 0,5y 1% en
peso de ZnO sobre resina compuesta proporciond una reduccion estadisticamente
significativa (p <0,05 para todos los casos) de las unidades de formacién de
colonias. En resumen, las propiedades mecanicas estan fuertemente influenciadas

por polimerizacién, tamafio y cantidad de particulas.(31).

McFadden et al (2017) compararon la incorporacion no covalente y covalente de
cumarinas fluorescentes de 1-4 en un termoestable epoxi, Epo-Tek 301.

Se mezclaron Epo-tek termoreducible sin colorante, epo-tek 301 termoreducible con
cumarina 1, epo-tek 301 termoreducibles con cumarina 2-4. Las cumarinas son
sustancias que han sido utilizadas durante mucho tiempo, como colorantes
fluorescentes para laseres, sensores y para controlar la cinética de curado de los
termoestables. Se prepar6 con éxito una formulacion fluorescente de Epo-tek 301 a
través de la adicion de pequefias cantidades de cumarinas del 1-4 al endurecedor
antes de mezclar. Se realizaron pruebas de fotodegradacion, experimentos de
lixiviacion para ver la cantidad de tinte de cumarina que se puede lixiviar del Epox,
se realiz6 espectroscopia de fluorescencia. La adicion de tintes fluorescentes en
concentraciones adecuadas para ser facilmente visibles bajo los rayos ultravioleta,
en este estudio no cambié el curado del termoendurecible y cambié solo
marginalmente la resistencia al cizallamiento traslapado. La unidn covalente de las
cumarinas redujo la lixiviacion y aumento ligeramente la resistencia de la cumarina.
La adicion de cumarina al epoxi dio como resultado una disminucion del 11,6% en
la resistencia al cizallamiento traslapado y una disminucién del 10,3% en el médulo
de corte.(32).

Almaroolf et al (2017) incorporaron metacrilato de Eugenol (EgMA) al 20 % en la
formulacion de dos sistemas adhesivos dentales comerciales para su aplicacion en
la restauracion endodéntica: Autograbado de un solo componente, Clearfil Universal
BondTM (CUB) y CUB modificado y con el Grabado total Adper Scotchbond-

multipurpose (SBMP) y SBMP modificado. Para las pruebas de absorcion de agua,
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solubilidad, angulo de contacto superficial, citotoxicidad e inhibicion de biopelicula,
se produjeron discos de resina de cada material en moldes (10 mm de didmetro, 1
mm de espesor). Se realizaron pruebas de grado de conversion, temperatura de
curado, donde no se mostraron diferencias estadisticas respecto a sus grupos
controles. La prueba antibacteriana se realiz6 en un agar de difusion (ADT) contra
Enterococcus faecalis , S. mutans y Propionibacterium acnés. En condiciones
asépticas, una porcion de 20 L de cada agente de union se absorbi6 en discos de
papel estériles y se coloc6 sobre la superficie de agar inoculado (n = 3). Se utiliz6
eugenol puro como control positivo. Se midieron las zonas de inhibicion y se mostré
gue el eugenol puro y ambos adhesivos de resina modificados con EQMA produjeron
zonas claras de inhibicion contra las tres bacterias, mostrando diferencias
estadisticamente significativas entre ellas, siguiendo el orden P. aches> S. mutans>
E. faecalis (p <0,05). EI CUB sin modificar exhibi6 cierta inhibicion contra P. acnes
y E. faecalis, SBMP sin modificar produjo inhibiciébn contra P. acnes solamente.
Concluyeron que los adhesivos dentales de autograbado y de grabado total
modificados EgQMA mostraron actividad antibacteriana antes y después del curado
contra una variedad de bacterias endoddnticamente patdgenas y produjeron una
union efectiva a la dentina del conducto radicular y una alta compatibilidad in vitro,
lo que indica una aplicacion potencial para lograr restauraciones post-endodonticas

exitosas.(24).

Chen et al (2018) exploraron el efecto de refuerzo y la actividad antimicrobiana del
nacleo estructurado mesoporoso ZnO @ m-SiO, de resina micromecanica, e
investigar el efecto de las composiciones de relleno en sus propiedades fisico-
mecanicas, establecieron 5 grupos experimentales. ZnO@m-SiO2 se sintetizo
mediante un método simple de autoensamblaje y luego se caracterizd por
microscopia electrénica en mediciones de difraccion de rayos X (XRD) y adsorcion
/ desorcion de No.

Las propiedades mecdénicas que incluyen resistencia a la flexion (RF), resistencia a
la compresién (RC), modulo de flexion (MF) de los compuestos dentales reforzados

con ZnO @ m-SiO3 y particulas de SiO2 no porosas, se midieron con una maquina
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mecénica universal. Los resultados presentaron que la adicion de este compuesto
aumentd los valores de RF, RC y MF de la resina compuesta Z0S70. Entre todos
los materiales, la resina compuesta 6ptima Z7S63, demostr6 los mejores valores de
RF (208.6 + 3.8 MPa), MF (16.7 + 0.3 GPa) y FC (312.4 + 6.2 MPa),
respectivamente, proporcionando las mejoras de 121.2, 67.1 y 32.5%,
respectivamente, sobre la resina compuesta Z0S70. Sin embargo, la carga mas alta
de ZnO @ m-SiO2> (10% en peso) en rellenos bimodales ya no aumentd la
resistencia del compuesto final Z10S60, que puede deberse a que una mayor
adicion de ZnO no fue propicia para la penetracion de la luz. S. mutans fue la
bacteria seleccionada en este estudio para evaluar la actividad antibacteriana de
dos resinas compuestas representativas Z0S70 y Z7S63. Se concluy6 que la resina
Z7S63 presentd las mejores propiedades mecanicas, y mostré una excelente
actividad que libero Zn?* para destruir la membrana bacteriana, aceptable grado de

conversion y menor contraccion.(33).

Dias et al (2018) desarrollaron un estudio que tuvo como objetivo evaluar la
actividad antibacteriana de una resina compuesta modificada por nanoparticulas de
diéxido de titanio (TiO), dioxido de titanio con nanoparticulas de plata (TiO2/Ag) y
su influencia sobre diferentes propiedades fisico-mecanicas.

En su metodologia se utilizé la resina compuesta Filtek TM Z350XT (3M) como
grupo control y modificada con nanoparticulas TiO2 y TiO2/Ag para grupos
experimentales. Se realizé la inclusion de un porcentaje en peso de las particulas;
fueronincorporadas a la mezcla de la resina durante un minuto usando una espatula
de metal y una placa de vidrio, las particulas fueron pesadas a 0,5, 1 y 2%, fue
utilizada una cepa de Streptococcus mutans. Concluyeron que la inclusion del 2%
de NP de TiO2/Ag disminuyé significativamente (p <0.05) el crecimiento de S.
mutans en la superficie de la resina en comparacion con el grupo control, por lo que
las siguientes pruebas se realizaron utilizando esta concentracion; se realizaron
pruebas de fuerza a la compresion, fuerza a la tension, se observo la rugosidad de
las resinas modificadas y se concluy6 que la inclusiéon de Ag puro y TiO2 en laresina

compuesta puede disminuir la formacion de biopelicula de S. mutans sobre la
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superficie de resina compuesta. Se logré una mejora de las propiedades mecanicas
después de inclusion de TiO2/Ag. El grado de conversién permanece inalterable
después de la modificacion con NPs probadas y la rugosidad de la superficie no
aumentd significativamente después de inclusién de TiO2/Ag. Las nanoesferas
TiO2/Ag son el mejor nanomaterial para modificar la resina compuesta evaluada en

este estudio.(34).

Huang et al (2018) evaluaron la posibilidad del uso clinico de una resina compuesta
experimental que contiene compuesto de amonio cuaternario de dimetacrilato de
uretano (UDMQA-12), mediante la investigacion de su actividad antibacteriana,
citotoxicidad, resistencia a la flexion y médulo de flexion. La actividad antibacteriana
contra Streptococcus mutans se investigdé mediante una prueba de contacto directo.
La actividad antibacteriana de las muestras se prob6 después de la inmersion en
agua y el tratamiento con saliva. Estos fueron comparados con una resina
compuesta, 2250, y un cemento de ionémero de vidrio Fuji VII.

Una matriz de resina fotopolimerizada fue preparada con UDMQA-12, Bis-GMA,
TEGDMA, alcanforquinona y N,N-dimetilaminoetilo metacrilato (DMAEMA) en una
relacion de masa de 30.0 a 19.3a9.3a 0.7 a 0.7, respectivamente. Esta resina fue
mezclada con rellenos de vidrio silanizados en una relacion de masa de 30:70,
dando una fraccién de masa final UDMQA-12 del 9%.

Se concluy6 que la resina compuesta experimental UDMQA-12, tenia un efecto
inhibidor significativo contra S. mutans, crecimiento de biopelicula en la superficie
de la resina compuesta, demostré que era biocompatible, con una resistencia a la
flexion adecuada y un moédulo que coincidi6 o superd los de algunas resinas
compuestas disponibles comercialmente y que tiene potencial para restauraciones

gue soportan estrés e inhiben la caries.(35).

Delaviz et al (2018) realizaron un estudio que consistié en agregarle ciprofloxacino
y metronidazol al sistema adhesivo de una resina, para desarrollar una estrategia
en la destruccion efectiva a largo plazo de las bacterias que migran hacia la interfaz

marginal del diente y la restauracion; este material fue modificado con antibioticos;

33



las diluciones se prepararon usando Ciprofloxacino (CF), HCI (Clorhidrato de
ciprofloxacino) y MN (Metronidazol), se utilizaron 4 grupos experimentales y un
grupo control.

Se realizaron pruebas de biodegradacion, citotoxicidad contra fibroblastos
gingivales humanos (HGF), peliculas de toxicidad, microscopia electronica de
barrido, evaporacion del solvente, no se observaron diferencias significativas en el
porcentaje de tubulos dentinarios llenos en los grupos estudiados.

Fue evaluado contra Streptococcus mutans. La formulacion antimicrobiana 15: O:
55: 30 habia acumulado 0.04 + 0.01 g / mL de CF y la formulacion 0: 15: 55: 30
habia acumulado 0.33 + 0.07 g / mL de MN. A estas concentraciones dadas, no
presentaron un efecto citotéxico para los HGF, dado que no se observaron
diferencias significativas en el% de celularidad y actividad metabdlica para cultivos
incubados con las soluciones de prueba de extracto de DMEM de 28 dias en
comparacion con el medio de control. Se concluyo que estos antibidticos se pueden
incorporar a los sistemas adhesivos dentales utilizando formulaciones que muestran

una resistencia a la fractura comparable a los materiales comerciales.(2).

Tominaga et al (2018) tuvieron como propadsito de estudio fabricar recubrimientos
de resina acrilica antibacteriana basados en nanocristales de plata (Ag NC)
mediante la hibridacion de resinas de polimero acrilico con dihidrolipoico Ag NC
recubiertos de (DHLA-Ag NC) acidos anidnicos y tetra-n-octilamonio cationico
(TOA) (TOA-Ag NC). Realizaron la caracterizacién, evaluaron la capacidad
antibacteriana y su actividad a largo plazo mediante una prueba de inmersion,
también evaluaron la citotoxicidad. Obtuvieron una resina acrilica fotocurable
antibacteriana a base de nanoclusters de plata (Ag NC), y fabricaron con éxito
sustratos de vidrio y polipropileno.

En la prueba antibacteriana se recubrieron con alicuotas de 200 pg de soluciones
de etanol de TOA-Ag NC (TOA:AgNC=3:1) en diferentes concentraciones (8ug/mi
40 ug/ml y 80 ug/ml), se examiné en Gram-positivos (Staphilococcus aureus) y
bacterias Gram-negativas, resultd que los recubrimientos de resina antibacteriana

basados en Ag NC inhibieron significativamente el crecimiento de Gram negativos
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y Gram positivos. Se demostré que pueden mantener actividad antibacteriana por
un largo periodo de tiempo, incluso después de su exposicion a medios

acuosos.(36).

Boaro et al (2019) Desarroll6 un material compuesto con actividad antibacteriana
utilizando particulas montmorillonita (MMT) organofilizadas con clorhexidina (CHX),
fue utilizada una matriz de BisGMA/ TEGDMA y una concentracion baja de
MMT/CHX.

Las particulas MMT se dispersaron en clorhexidina, el 10% en una solucién acuosa
de monohidrato de diacetato usando una solucion 10:1, la combinacién de MTX,
CHXy la mezcla de MMT/CHX se evaluaron mediante analisis de termogravimetria,
fueron fabricados seis compuestos experimentales con BisGMA, TEGDMA en
proporciones iguales en masa y MMT se afadieron a la resina para alcanzar
concentraciones de 2.5, 5 0 10% (p/p).

Se evalué la actividad antimicrobiana mediante, agar y formacion de biopelicula, se
utilizaron discos de 7 mm x 1mm; fueron probadas las bacterias Porphyromonas
gingivalis, Streptococcus mutans y Staphylococcus aureus en el agar. S. mutans fue
probado para la prueba de biofilm. Las muestras fueron sometidas a las siguientes
pruebas: Grado de la conversion, vario del 71% al 74%. El modulo de flexion vario
de 5.7 a 8.1 GPa. La resistencia a la flexion vario de 61.4 a 74.7 MPa. No hubo
diferencias estadisticas entre los grupos para todas las variables evaluadas. Fue
posible observar que el compuesto que contenia 2.5% MMT / CHX present6 una
mayor liberacion de clorhexidina de aproximadamente 45% de su contenido inicial
en el tiempo, si se compara con el 5 0 10% MMT / CHX en el que el lanzamiento de
CHX correspondi6 a aproximadamente 10-15% durante el periodo del experimento.
En general, los grupos que contienen clorhexidina (CHX) promovieron una mayor
inhibicibn en comparacién con los grupos MMT, para la formacion de

biopelicula.(37).

Eskandarizadeh et al (2019) En esta investigacidn se sintetizaron compuestos de

porazol 3-(2,5-dimetilfuran-3-il) -1H- pirazol-5(4H)-one, este compuesto tiene
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propiedades antibacterianas y tiene un color similar al diente. Se utilizo una resina
compuesta para proporcionarle propiedades antibacterianas y también fue
estudiada la biocompatibilidad. El S.mutans fue utilizado como microorganismo de
referencia. Se prepararon 6 grupos mezclando el compuesto con la resina al
1,2,3,4,5% y 0% wt% como grupo control, se realizé una prueba de agar de difusion
y la prueba de contacto directo para evaluar la actividad antibacteriana de las
muestras, las pruebas fueron repetidas 3 veces.

La prueba de biocompatibilidad fue realizada en ratas albinas, y fue evaluada en
una semana, 1 y 2 meses. Posteriormente las ratas fueron sacrificadas y fueron
evaluados los criterios histolégicos, donde no hubo diferencias estadisticamente
significativas, concluyendo que este compuesto tiene una buena biocompatibilidad.
En los resultados de la prueba en agar no se obtuvo una zona de inhibicidon
alrededor de las muestras, en la prueba de contacto directo se hizo evidente que
entre mas porcentaje en peso del compuesto la actividad antibacteriana se
incrementa significativamente. Se concluyé que la incorporacion de 3-(2,5-
dimetilfuran-3-il) -1H- pirazol-5(4H)-one en la resina fluida puede reducir la actividad
de S.mutans.(38).

Tuncdemir et al. (2019) el objetivo de este estudio fue investigar el efecto de la
adicion de vidrios bioactivos (BAG) y silicio nano-zinc (NZS) en el color de la resina
compuesta después de sumergir las muestras en diferentes bebidas. Se utilizaron
48 discos. Fueron 4 grupos experimentales y un grupo control, BAG al 10 %, NZS
al 10 % y BAG al 10% + NZS al 10%, de las 12 muestras de cada grupo se dividieron
en 3 subgrupos y se sumergieron en té negro, café y agua por 24 horas, después
fueron enjuagados con agua destilada, el color fue evaluado a 1, 7 y 30 dias. Se
concluyo que la adicién de BAG a los compuestos disminuyd la estabilidad del color
de laresina cuando se sumergen en bebidas, la tincidn de las resinas que contienen
NZSy BAG + NZS fue menor que en el de los compuestos que solo contienen BAG.

El café provoco mas cambios de color que las otras bebidas.(18).

Bolzan et al en el (2019) buscaron incorporar metacrilato de triclosan, observaron

la influencia en las propiedades fisicas de la resina y su actividad antibacteriana. El
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metacrilato de triclosan (TM) fue sintetizado y agregado a un compuesto
experimental. Las muestras se dividieron en dos grupos: Control y TM (13,4% en
peso). Se prepararon tres muestras de cada material y se realiz6 una prueba
antimicrobiana con Streptococcus mutans durante 1, 5y 10 dias.

Las muestras fueron sometidas a pruebas para determinar las propiedades fisicas
como la abrasion, rugosidad de la superficie (Ra) dureza (KHN), absorcién /
solubilidad (SS) y resistencia a la traccion diametral (DTS). Los resultados
mostraron que la incorporacién de triclosan-metacrilato a los compuestos de resina
pudieron reducir la adhesion bacteriana de S. mutans y disminuir la formacién de
biopelicula bacteriana durante 10 dias. La incorporacion no afectd

significativamente sus propiedades fisicas.(22).

Wang et al (2019) informaron sobre una estrategia antibacteriana sinérgica eficiente
formada a través de la combinacion de nanocompuestos de plata y oxido de zinc
(Ag/Zn0O) con una luz de curado de diodo emisor de luz (LED). Se propuso que esta
combinacion puede prevenir la caries en las restauraciones dentales. El objetivo de
este estudio fue evaluar el efecto antibiofiim de nanocompuestos Ag/ZnO contra
anaerobios facultativos orales. Fueron elaborados dos grupos, un grupo control y el
grupo experimental, que consistid en una resina con Ag/ZnO. La integracion tal
como se disefid mostro un efecto bactericida significativamente mejorado sobre el
patdgeno oral anaerdbico facultativo S. mutans, tanto en las fases planctonicas

como en la biopelicula durante un tiempo de irradiacion muy corto (<5 min).(39).

Schnaider et al (2020) demostraron la actividad antibacteriana de la Fmoc-
pentafluoro-L-fenilalanina- con un bloque de construccion autoensamblante OH
(Fmoc-F5-Phe), comprende subpartes funcionales y estructurales, con el grupo
Fmoc-fenilalanina (Fmoc-Phe) y el fluoruro, utilizada por su actividad antibacteriana
y capacidad de remineralizacion.

Se exploré la capacidad de estos conjuntos para conferir sus capacidades
antibacterianas a resinas compuestas manteniendo biocompatibilidad, estabilidad

mecanica y propiedades Opticas del agente restaurador original.
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Fueron divididos en 4 grupos a 0,25, 0,5, 1y 2%, con un grupo control utilizando la
resina Filtek Ultimate Flow sin aditivos. Se encontré que los grupos experimentales
eran biocompatibles y no hubo diferencias estadisticamente significativas en las
pruebas mecanicas. Respecto a su capacidad antibacteriana se observd con un
analisis de concentracion inhibitoria (MIC) y analisis de inhibiciébn de crecimiento.
Los compuestos que tenian 0,25 y 1 % pudieron inhibir parcialmente el crecimiento
bacteriano y las muestras al 2 % pudieron causar inhibicion sustancial (mas del
95%). Se concluyo la actividad antibacteriana de los nanoconjuntos formados por
Fmoc-F5-Phe incorporados en la resina compuesta con éxito, generando una resina

biocompatible y antibacteriana.(15).

Cherchali et al (2020) evaluaron el impacto del agente antibacteriano de amonio
cuaternario, yoduro de dimetil-hexadecil-metacriloxietil-amonio (DHMAI), sobre la
estabilidad estructural de un compuesto de resina experimental después del
envejecimiento biolégico en una solucion con S. mutans durante 3 meses. Fueron
utilizados 2 grupos:1 grupo control (F1) y 1 grupo experimental (F2) con 7.5%
DHMAI. La resina se llen6 con 71% en peso de particulas de vidrio silanizado que
consistia en 10% AL203 B203, 30% Bao, 50 % SiO» Los compuestos se mezclaron
bien usando Speed mixer para obtener pastas homogéneas y luego se almacenaron
en recipientes sellados en la oscuridad. Se preparé una resina sin DHMAI como
grupo control. Fueron realizadas pruebas de grado de conversion, donde el DC fue
significativamente mas alto en F2, ambos grupos mostraron una disminucion
significativa en la tasa de funciones residuales.

Se concluy6 que la contribucién de DHMAI en la mejora de la estabilidad estructural
de un composite dental después de 3 meses de envejecimiento bioldgico in vitro,
ademas, del fuerte efecto antibacteriano del compuesto DHMAI al 7.5%, este ultimo
ha demostrado una capacidad para proteger el compuesto dental contra la
biodegradaciéon. El monémero DHMAI muestra resultados prometedores y su uso

podria extenderse a otros materiales bioactivos dentales.(40).
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Chen et al (2020) investigaron una estrategia dual de combinar la eliminacion de
genes rnc para Streptococcus mutans (S. mutans) con metacrilato de
dimetilaminohexadecilo antibacteriano (DMAHDM) y determinar los efectos de la
delecion del gen rnc solo, el compuesto DMAHDM solo, y la delecién del rnc plus
combinado con DMAHDM en una resina, sobre el crecimiento de biopelicula y la
produccién de acido lactico. Se utilizaron S. mutans parentales y S. mutans con rnc
suprimido, se incorpor6 DMAHDM en un compuesto en fracciones de masa de 0,1,5
y 3 %.

Las biopeliculas fueron cultivadas en superficies compuestas durante dos dias,
fueron evaluadas las bacterias vivas/muertas, actividad metabolica(MTT), unidades
formadoras de colonias (UFC) y se evalu6 la formacion de acido lactico.

La técnica de delecion de rnc produjo significativamente menos biomasa de
biopelicula, polisacaridos, actividad metabdlica, UFC y acido lactico para
biopeliculas respecto al grupo control. Las UFC se redujeron de 5-6 registros en el
grupo con DMAHDM al 3%. Conclusiones: La estrategia dual de delecion de rnc
mas el compuesto DMAHDM produjo efectos sinérgicos y logré la inhibicion de

biopelicula mas fuerte.(12).

Xie et al (2020) Conjugaron un péptido antibacteriano (AMP) y un mondémero comun
para la formulacion de adhesivos dentales. Para adaptar la flexibilidad entre el
péptido y el material de resina, se disefiaron dos dominios espaciadores diferentes.
Los péptidos antimicrobianos integrados en el espaciador se conjugaron con
metacrilato (MA) y los mondmeros MA-AMP resultantes se copolimerizaron en
adhesivos dentales como conjugados AMP-polimero. Se investigé la bioactividad
resultante de la actividad de la matriz conjugada con AMP basada en
polimetacrilato. El péptido antimicrobiano conjugado con la matriz de resina
demostré una actividad antimicrobiana significativa contra S. mutans.

Dentro de las propiedades mecanicas del sistema adhesivo con respecto al AMP y
la concentracion de reticulacion, los conjugados AMP-polimero resultantes
mantuvieron médulos de compresion mas altos en comparacién con los analogos

del hidrogel poliHEMA. Se encontré también que la adicion del monémero MA-AMP
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puede mejorar potencialmente la velocidad de polimerizaciéon. Los resultados de
este estudio proporcionan un enfoque sélido para desarrollar un sistema adhesivo
de péptidos biohabilitados afinados con propiedades mecanicas mejoradas y

actividad antimicrobiana.(41).

Los efectos antimicrobianos de los materiales dentales modificados sobre el biofilm,
en pacientes pediatricos de alto riesgo de caries, son de gran interés; debido a que
presentan comunidades microbiolégicas naturales que tienden a ser mas
resistentes que en los cultivos artificiales. Por lo que la adicion de compuestos con
actividad antibacteriana representa una excelente alternativa, siempre enfocados

en mantener las propiedades fisicas del material dental.
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CAPITULO IV. METODOLOGIA Y ANALISIS.

Esta revision sistematica abarca la incorporacién de compuestos antibacterianos en
resinas compuestas utilizadas actualmente en odontologia pediéatrica, incluye
compuestos de origen organico, asi como nanoparticulas de compuestos
inorganicos con actividad antibacteriana. Ademas, se reviso el impacto en las
propiedades fisicas de material dental. La revision analiz6 articulos publicados en
el periodo de enero del 2010 a diciembre del 2020.

Se realizé una estrategia de busqueda en bases de datos como PUBMED,
ScienceDirect y Wiley. La busqueda se efectué de manera manual a partir de

palabras clave.

Las palabras clave que se usaron en estas bases de datos fueron: antibacterial,
dental resin, modifications. Las palabras clave libres se combinaron con los

operadores booleanos "OR" y "AND" para restringir la busqueda.

Después de elegir la base de datos, el revisor elimino los duplicados y seleccioné
los probables articulos adecuados segun el titulo y los resimenes. Posterior a esto
se realizd una lectura del texto completo de los articulos para identificar estudios

relevantes.
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CAPITULO V. DISCUSION DE RESULTADOS

La incorporacion de compuestos organicos e inorganicos con potencial actividad
antibacteriana en las resinas dentales, ya sea de forma covalente o no covalente,
con la finalidad de conferir propiedades antibacterianas a estos materiales es un
reto en la investigacion odontolégica para lograr un mayor éxito en los tratamientos.
El uso de antibacterianos o nanoparticulas en resinas dentales, permite en muchos
casos conferir propiedades antibacterianas, sin embargo, no se puede garantizar
mantener las propiedades fisicas del material dental.

Debido a las propiedades antibacterianas de muchos compuestos, estos han sido
foco de estudio para su incorporaciéon en materiales dentales para disminuir la
incidencia de caries secundaria en las restauraciones dentales. De los 27 articulos
incluidos en esta revision, 23 estudios evaluaron las propiedades antibacterianas de

las resinas modificadas.

Fueron revisados articulos publicados del afio 2010 al 2021 que tienen como
objetivo la modificacion de la resina compuesta o adhesivos dentales con diferentes
particulas confiriéndole una propiedad antibacteriana sin alterar sus propiedades.

En 2010 comienza el interés de diferentes investigadores sobre el tema, sin
embargo, es a partir 2017, cuando se da un incremento gradual en publicaciones
contando hasta la fecha (2021) con un total de 27 articulos (grafica 1). Demostrando
como ha aumentado el interés de modificar este material ante la necesidad de evitar

la recolonizacion de bacterias en las restauraciones dentales estéticas.
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No. investigaciones realizadas por afio
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Gréfico 1. Publicaciones realizadas 2010-2021. El grafico muestra el numero de
investigaciones realizadas para modificar resinas compuestas con la adicion de
particulas antibacterianas en el periodo 2010-2021. El numero de
investigaciones incremento en el periodo 2017-2020.
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TABLA 3. BACTERIAS PROBADAS CON LAS RESINAS MODIFICADAS CON PARTICULAS ANTIBACTERIANAS.

No AUTOR ANO ESTRUCUTRA DE LA PARTICULA 1.0RGANICO 2. 1.ADHESIVO PRUEBAS BACTERIAS
° INORGANICOS 2. MATRIZ ANTIBACTERIANAS
3. HIBRIDOS DE LA
RESINA
1 Beyth 2010 Nanoparticulas de amonio cuaternario de Organico Resina 6 meses de S.mutans ATCC 27351
polietilenamina (PEl) envejecimiento con
prueba de contacto
directo. Placa de
{/\/\/\ M micrititulacion.
2 Wang 2013 Mondmero dimetacrilato bis (carboximetil) -L-  organico Resina No hubo prueba no analizaron bacterias
lisina y su complejo ternario de fluoruro de antibacteriana
Z|rcon|o
/M /
3 Liu 2013 AgNC aC|do oleico hibrido Resina Analisis cuantitativo en E.coli, Staphylococcus

medio liquido y analisis
cualitativo en placa de
difusion de disco.

aureus, Lactobacillus
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Tavassoli 2013 ZnONP inorganico Resina Prueba de contacto S.mutans PTCC 1683
directo (DCT) y prueba (Persian Type Culture
de difusién de agar Collection, IROST,
(sensidiscos). Prueba de  Iran)
envejecimiento.
Ruttermann 2013  Irgasan (5-cloro-2- (2,4-diclorofenoxi) fenol) organico Resina Método de agar, S. sanguis (stain
. o viabilidad celular en 20068), S. Oralis (strain
saliva. 12647), S. mitis (strain
207 12643) Actinomyces
s o viscous (strain 43329),
A. naeslundi. (cepa
17233)
Junling 2014 Sales de amonio cuaternario de cadenas largas  organico Resina Cultivo en agar. S. mutans
\H% N
Diolosa 2014 Quitosano con metacrilato organico Adhesivo y No hubo prueba no analizaron bacterias
resina antibacteriana
(iniciador)
Mirani 2015 Quitosano organico Resina Prueba antibacterianaen S. mutans ATCC 25175

placa de agar petri por
zona de inhibicion.
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Amonio cuaternario con anién yodo

de soja con sensidiscos.

9 He 2015 organico Resina Inhibicién del biofilm, (4  S. mutans
I- discos).
A
N+
. | n
10 Melo 2016 Ag NCDMAHDM hibrido Adhesivo y Modelo de biofilm cariogénico
o o resina biodegradacién inducida
/[\}\N ‘ por bacterias orales,
e A | \E/l\'-‘l' desarrollo de biofilm
Ag+ mediante un medio
enriquecido de 0.2% de
sacarosa.
11  McFadden 2017 Cumarinas 1-4 3: 7-hidroxicumarina, 4:7- organico Resina No hubo prueba no analizaron bacterias
glicidiloxicumarina antibacteriana,
valoraron durabilidad
12 Lee 2017 Adhesivo Prueba antimicrobianain S.mutans GS5, S.
inorgdanico vitro, en Agar tripticasa sobrinus 6715.
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13  Dias 2017 micoestructuras 3D de Oxido de zinc inorganico Resina Determinacion de la S. mutans (ATCC
concentracién minima 25175), C. albicans

inhibitoria (MIC) fue (ATC C 10231), S.
utilizada ampicilina aureus (ATCC 25923),
como control. Ensayo E. coli (ATCC 25922)
antifungico, se inhibi6 el
90% del crecimiento.
0.2,.05y 1% de ZnO
redujeron
significativamente las
unidades formadoras de
colonias.

14  Almaroof 2017 Metacrilado de eugenol (EgMA) organico dos sistemas  Agar de difusidn, el Enterococcus faecalis,

de adhesivos  eugenol puro fue S.mutans,
./ utilizado como control. Propionibacterium
(0X] ,.() s ez . .
J \_\ _ Inf-1|.b|C|on (:!el biofilm, se  acnes.
N z > / utilizaron discos de los
: adhesivos fotocurados.
15 Chen 2018 ZnO, m-SiO, inorgdnico Resina Analisis cuantitativocon  S. mutans
@ () Streptococcus mutans a
@@ través de células
@@ @ bacterianas

vivas/muertas.

16 Dias 2018 TiO,/Ag inorgdnico Resina Prueba de contacto S. mutans (ATCC

directo con el biofilm,
formacién de biofilm y
conteo de bacterias.

25175)
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17 Huang 2018 Amonio cuaternario de dimetacrilato de organico Resina Prueba de contacto S.mutans
uretano. directo con el biofilm.
18 Delaviz 2018 Ciprofloxacino y metronidazol organico adhesivo Evaluacion de la S.mutans UA159
oot susceptibilidad a
o ik antibidticos, (MIC).
|
N N
L
. N
0\\\ /[)\
-
"(3' k/()ll
19 Tominaga 2018 DHLA-Ag NCy TOA-Ag NC hibrido resina Prueba de inmersidn, Staphylococcus aureus,
acrilica. unidades formadoras de  Klebsiella pneumoniae.
colonias.
20 Bolzan 2019  Montmorillonita (MMT) y (CHX) hibrido Resina Prueba de adhesion S.mutans UA159
bacteriana, agar, 1,5y
. . 10 dias.
HN NH HIN NI
NH HN
21  Schnaider 2019 (Fmoc-F5-Phe) Fmoc-pentafluoruro-L- organico Resina Prueba de contacto S.mutans

fenilalanina-con un bloque de construccion de
autoensablante OH

directo con el biofilm.
Inhibicién del
crecimiento cinéticoy
analisis de MIC.
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22  Eskandarizad 2019 3- (2,5 - dimetilfuran - 3 -il) -1H - pirazol - 5 organico Resina Prueba de difusion de S. mutans PTCC 1683
eh (4H) agar en discos de resina,
prueba de contacto
directo.
23 Tuncdemir 2019 (BAG) vidrio bioactivo. (NZS) silicio nano-zinc inorganico Resina No hubo prueba No analizaron
antibacteriana. bacterias
24  Wang 2019  Ag/ZnO en combinacidn con una luz de curado  inorganico Resina Curva de tiempo 8 horas  anaerobios facultativos
de diodo emisor de luz (LED) de muerte de S.mutans orales, S.mutans.
en agar.
25  Cherchali 2020 amonio cuaternario (DHMAI) yoduro dimetil- organico Resina Prueba antibacteriana, 3  S.mutans ATCC 25175
hexadecil-metacrioxietil-amonio. después de meses de
envejecimien  envejecimiento in vitro.
to biolégico Conteo de unidades
formadoras de colonias,
produccidon de acido
lactico por el biofilm.
26 Chen 2020 DMAHDM metacrilato de organico Resina Reaccion cuantitativaen  S.mutans (UA159,
dimetilaminohexadecilo cadena de la polimerasa  ATCC 700610)

en tiempo real (gRT-
PCR), vivo/muerto,
(MTT), actividad
metabdlica, produccion
de acido lactico. Ensayo
de tincién vivo / muerto,
tincion con violeta de
cristal (CV) de biofilm,
viabilidad de biofilm
utilizando el ensayo
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MTT, Recuento de UFC
de biopeliculas

27 Xie

2020 AMP y mondmero comun (acido metacrilico)
Secuencias peptidicas:
GGG=GLLWHLLHHLLH-CONH,
SSSGGG=GLLWHLLHHLLH-CONH,
MA-GGG=GLLWHLLHHLLH-CONH,
MA-SSSGGG=GLLWHLLHHLLH-CONH,
MA-GGG=CMLPHHGAC

organico

Adhesivo

Prueba de difusion en S. mutans UA159 ATCC
solucién en discos de 700610

resina. Concentracion

minima inhibitoria, (MIC)

viabilidad bacteriana con

alamarBlue.
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El efecto antibacteriano del compuesto de resina dental es a menudo realizado
alterando la matriz de resina y el relleno, modificando el polimero mediante la
incorporacion de la carga con un agente antibacteriano organico o inorganico.(17)
Los restos antibacterianos incorporados pueden liberarse como un agente soluble

0 permanecer en la resina en una fase estacionaria.(15)

Los agentes organicos proporcionan un efecto antibacteriano rapido y fuerte. Pero
de facil migracién, mala resistencia al calor y la toxicidad puede limitar sus
aplicaciones en resinas compuestas. Por otra parte, los agentes inorganicos tienen
una mejor compatibilidad, mayor duracion y propiedades antibacterianas de amplio
espectro.

Aunque esto mejora las propiedades antibacterianas, la subsiguiente mala
dispersion del compuesto y mala estabilidad del color puede influir negativamente

en las propiedades fisicas y mecanicas del compuesto de resina.(17)

Tipo de particulas adicionadas a la resina

M Organicas Inorgéanicas M Hibridas

Gréfico 2. Tipo de particulas adicionadas a la resina. El 63% de los articulos evaluados
utilizaron compuestos organicos con potencial actividad antibacteriana en la modificaciéon
de las resinas.

El 63 % de los autores de la presente investigacion decidieron utilizar compuestos
organicos dentro de sus estudios (grafico 2). Probaron en diferentes
concentraciones, algunos autores apostaron por afadir particulas inorganicas,
mientras que en otras investigaciones se inclinaron por combinar particulas
organicas e inorganicas (hibridas).
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Favoreciendo la compatibilidad, pensando que podrian ser agentes antibacterianos
superiores, con una mejor dispersion con un solvente organico y combinaciéon del
compuesto, logrando un rendimiento antibacteriano duradero, disminuyendo la
necesidad de incorporar altas cantidades de compuestos organicos.(17) Sin
embargo, solo el 15% de los autores experimentaron con compuestos hibridos.

Schnaider et al mencionan que la liberacion gradual de agentes solubles de la masa
de la resina tiene una influencia adversa sobre las propiedades mecéanicas
resultando en una resina porosa y débil. Ademas, la actividad antibacteriana en
estos casos esta limitada en el tiempo y los compuestos liberados pueden mostrar
actividad citotdéxica hacia los tejidos humanos adyacentes. Las deficiencias se
amplifican cuando se requiere una dosis de carga alta de los compuestos afiadidos
a la resina para inhibir eficazmente el crecimiento bacteriano y reducir la viabilidad
bacteriana, que a menudo puede alcanzar decenas de porcentajes, lo que puede

resultar en una baja biocompatibilidad hacia las células de mamiferos.(15)

Los agentes utilizados mas destacados en esta revision incluyen: antibiéticos
clasicos como ciprofloxacino y metronidazol, clorhexidina, fluoruro, nanomateriales,
portadores antibacterianos, nanoparticulas de plata, compuestos de yodo, oxido de
zinc, oxido de titanio, amonio cuaternario, monémero de dimetacrilato, quitosano,

cumarinas, metacrilato de eugenol e Irgasan.

Eskandarizadeh et al comenta que el uso de Oxidos en materiales dentales es
limitado porque la mayoria de ellos cambiara el color de diente.(38) A pesar de que
la resina es un material estético, en esta revision solo un articulo evaluo el color al
agregar compuestos antibacterianos, lo cual es una caracteristica importante para

un material estético.
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Ruptura de la membrana
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Especies reactivas Dafio al ADN
de oxigeno

Esquema 3. Mecanismos generales de particulas inorganicas. Potenciales interacciones y modos de toxicidad
de las particulas inorganicas con la célula bacteriana.

Muchas formas de particulas inorganicas pueden generar toxicidad bacteriana por
uno o a través de varios mecanismos a la vez. La particula contenida en el material
dental generalmente esta disefiado para ser estable en la cavidad oral, cuando la
particula inorganica sea sintetizada covalentemente, por lo que la toxicidad por
induccion de los niveles de citocinas inflamatorias, disrupcion de microvellosidades
y uniones celulares en el epitelio intestinal, estaran disminuidas al menos que las
particulas inorganicas se dispersen al ambiente oral, cuando la sintesis de la
particula sea no covalentemente adicionada a la resina. En este sentido se entiende
gue el mecanismo de accién antibacteriano derive del metal o del oxido de metal;
produccion de radicales libres derivados de las induccién a la generacion de
especies reactivas de oxigeno, generando dafio oxidativo a la célula bacteriana y la

induccion de apoptosis; internalizacion de particulas a la célula bacteriana con la
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generacion de dafio al ADN y/o alteracion de las proteinas del transporte
electrénico, alterando la bomba de protones y el proceso de fosforilacion oxidativa;
perforacion de la membrana celular; acumulacion de particulas inorgénicas en la
superficie de la célula disminuyendo el potencial electroquimico transmembranal de
la bacteria lo que produzca la disrupcién de la integridad de la membrana. (esquema
3) Para un mejor entendimiento ver las siguientes revisiones:(42)(43).

En 21 articulos se apuesta por modificar la matriz de la resina compuesta,
esperando obtener un material antibacteriano o promover la liberacién del
compuesto antibacteriano, mientras que otros prefieren colocar el agente en el
adhesivo dental para cubrir la interfaz entre la resina y el 6rgano dentario, evitando
asi la colonizacion bacteriana que provoca la caries secundaria. Incluso 2 articulos

adicionaron compuestos antibacterianos a ambos materiales.(grafico 3).

TIPO DE MATERIAL

MODIFICADO

Resinay

adhesivo R

Adhesivo : |

Resina
0 5 10 15 20 25
Resina Adhesivo  Resinay adhesivo
u 21 4 2

Grafico 3. Material resinoso modificado. Las investigaciones modificaron,
resina compuesta y adhesivo. Algunas investigaciones modificaron los dos
materiales.

La elaboracién de la resina antibacteriana consistio en sintetizar el compuesto
adicionado y modificar la resina o el adhesivo dental, posteriormente fueron
elaboradas pruebas para observar la incorporacién de dicho compuesto, en total se
elaboraron 18 pruebas en todos los articulos evaluados, pero las pruebas mas
repetidas fueron Microscopia electrénica de barrido (MEB), espectroscopia

infrarroja (FTIR), Termogravimetria (TGA) y silanizacion. (Grafico 4)
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CARACTERIZACION DE LA PARTICULA

Analisis TEM y UV-vis

1H-RMN

Espectroscopia de fotoelectrones (XPS)
Espectroscopia de fluorescencia

ASTM

difraccién de RX (XRD)

viscosidad y reologia

Espectroscopia infrarroja (ATR)

Tipo de prueba

FT-IR

Termogravimetria (TGA)

Microscopia de barrido laser
FE-SEM

Microscopia electronica de barrido( MEB)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9
No de articulos

Grafico 4. El grafico muestra los métodos de caracterizacion espectroscopica (azul) y microscopica (verde) de
la particula adicionada.

Las investigaciones realizadas probaron con diferentes formulaciones, todos ellos
contaron con un grupo control, en general utilizando una resina no modificada, la
cual sirvi6 de referencia al hacer pruebas mecanicas o fisicas, con base en este
grupo se determinaron las propiedades que las resinas modificadas debian cumplir,
todo esto basandose en la ISO 4049, la cantidad de formulaciones que prefirieron
los autores en 10 de los articulos analizados fueron 3 formulaciones con diferentes
porcentajes del compuesto mas un grupo control, seguido de una formulacién con

el grupo control repitiéndose en 6 articulos (grafico 5).
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NUMERO DE FORMULACIONES
UTILIZADAS POR EXPERIMENTO

12
10

O N &~ O ®

Gréfico 5. Cantidad de formulaciones usadas por los grupos de investigacion.

La adhesion y el crecimiento bacteriano en la interfaz del composite / adhesivo /
diente, sigue siendo la causa principal del fracaso de la restauracion de la resina
dental. El primer colonizador, es Streptococcus mutans, una bacteria grampositiva
gue se encuentra comunmente en la cavidad bucal humana. Cuando se formula una
resina compuesta, es necesario considerar la existencia de esta bacteria y su
actividad de descomposicion.(38) Debido a que desempefia un papel fundamental
en la formacién de caries dental al crear un entorno que reduce la integridad del
adhesivo. Posteriormente, otras especies bacterianas, la formacion de biofiim y el
acido lactico producido por S. mutans desmineralizan el diente contiguo.(41)

El 85 % de los articulos realizaron pruebas para determinar la capacidad
antibacteriana de las formulaciones experimentales.(Grafico 6). Dentro de estas
pruebas fueron utilizadas diferentes bacterias, biofilm cariogénico no especifico y
anaerobios. Hablando de las bacterias utilizadas especificamente el S. mutans fue

utilizado en un 51%, seguido del S. aureusy E. coli con un 9y 6% respectivamente.

57



Tipos de bacterias

= S.mutans

= S.sanguis
3% 3%

S. sobrinous
= S. mitis
= S. oralis
= S. aureus

= E. coli

= Actynomices viscosus

51%

= A. naesluni

= Lactobacilus

= Enterococcus Faecalis

= Propionibacterium acnes
3% Klebiella pneumoniae

% C. albicans

biofilm no especifico

Gréfico 6. Cepas bacterianas evaluadas. Los estudios evaluaron a S. mutans en 51% de los casos, S. aureus
enun 9 %y E. coli en un 6% como las bacterias mas presentes en los estudios.

Segun McFadden et al mencionan que la liberacion de agentes antibacterianos
podria causar un efecto adverso sobre las propiedades mecanicas, la toxicidad y
eficacia antibacteriana a corto plazo, mientras que la inmovilizacién de agentes
antimicrobianos previene o reduce la colonizaciéon de bacterias en contacto sin
lixiviacion del material, lo que resulta en una actividad antibacteriana sin efectos

adversos sobre las propiedades mecanicas y las caracteristicas de union. (32)

Las pruebas de citotoxicidad permiten medir el grado de toxicidad de sustancias
sobre modelos celulares in vitro, mediante procesos que evallan el dafio
ocasionado a las células después de la exposicion a compuestos o productos

terminados.
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PRUEBAS DE CITOTOXIDAD

mSlI mNO

Gréfico 7. Pruebas de citotoxicidad. El 30 % de las investigaciones realizé pruebas de citotoxicidad.

El objetivo de estos estudios es mejorar la resina compuesta, al ser un material que
estara en contacto con los tejidos bucales, medir la toxicidad de las formulaciones
investigadas es fundamental. Sin embargo, en esta investigacion no todos los
autores le dan la importancia a la misma, ya que solo el 30 % de los investigadores

realizé esta prueba en sus estudios.(grafica 7).

Fueron realizadas también pruebas fisicas y mecanicas del material modificado con
sus multiples formulaciones con referencia al grupo control, donde las pruebas
mecanicas mas realizadas fueron, grado de conversion, resistencia a la flexion y
resistencia a la compresion respectivamente, en cuanto a las pruebas fisicas fueron

absorcion, rugosidad, y solubilidad. (Gréaficos 8 y 9).
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PRUEBAS FISICAS EN RESINA

5
[72)
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o]
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m SOLUBILIDAD  ABSORCION RUGOSIDAD
m VISCOSIDAD = RADIOPACIDAD H ABRASION

B PROPIEDADES OPTICAS H COLOR

Gréfico 8. Pruebas fisicas en resina. El grafico presenta las pruebas fisicas que se realizaron en las resinas
modificadas. La rugosidad es una de las propiedades que mas se analiz6 debido a la capacidad de adhesién

de las bacterias a superficies rugosas.

En la gran variedad de articulos fue evidente que al incrementar el porcentaje de la
particula adicionada las propiedades decrecen y otros casos aumentan, de lo cual

a continuacion se muestra un resumen.
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PRUEBAS MECANICAS EN RESINA

No de articulos
N w D (9] [e)] ~ (0]

[

0 IIII--I

Tipo de prueba

W Resistencia a la flexion Grado de conversién Resistencia a la compresion
B Modulo de flexién H Profundidad de curado B Contraccidn a la polimerizacidn
M Fuerza de traccion dimetral M dureza M Resistencia a la puncién

M Cizallamiento

Gréfico 9. Pruebas mecanicas en resina. El grafico muestra el tipo de pruebas mecanicas investigadas en las
resinas modificadas. Las pruebas mas realizadas son grado de conversion, resistencia a la flexion, resistencia

a la compresion y fuerza de traccién diametral.

En el estudio de Wang et al utilizaron un monémero dimetacrilato, cuando se
incremento el porcentaje a 30% la absorcion del agua incremento y las propiedades
mecanicas disminuyeron significativamente. Liu et al trabajaron en la incorporacion
de un compuesto hibrido de Ag NC y acido oleico, en el grupo con 50 ppm la
resistencia a la flexion, modulo y resistencia a la compresion incrementaron,
mientras que los valores de conversion de la resina disminuyeron.

Tavassoli et al por otro lado, con la incorporaciéon de ZnO NP, no expusieron
diferencias significativas en el grado de conversion, pero la profundidad de curado
disminuy6. Ruttermann et al afladieron Irgasan, que manifesté una disminucién del
moédulo de flexion, la absorcidon y energia libre, aumentando la rugosidad y se
reportaron altos angulos de contacto.

Diolosa et al afiadieron quitosano a un adhesivo dental donde se demostré una
penetracion en los tubulos dentinarios de 100 micras, y no hubo diferencias
estadisticas en pruebas de unién microtensil. En 2015, He et al incorporaron amonio

cuaternario con anion yodo, donde las muestras mayores de 10% mostraron
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diferencias estadisticamente significativas en el modulo de flexion y resistencia a la
flexion.

Melo et al utilizaron Ag NC DMAHDM, las muestras se enfrentaron a un desafio
acido, laresistencia a la fatiga se redujo, mientras que la resistencia a la compresién
aumentd. En el caso de McFadden et al utilizaron cumarinas, 1o que incrementd
ligeramente la resistencia. Dias et al adicioné microestructuras 3D de 6xido de zinc,
en 2017, sus muestras de 0.5 y 1% afectaron significativamente la traccién diametral
y resistencia, sin embargo, la formulacién de 0,2% no presentd diferencias
estadisticamente significativas, a su vez, Dias experimento en 2018 con éxido de
titanio TiO2/TiO/Ag donde las propiedades mecanicas presentaron un incremento
en la resistencia a la compresion y no mostraron diferencias en la resistencia tensil
diametral.

En el 2017, Almaroof et al adicionaron metacrilato de eugenol en dos sistemas
adhesivos lo que provoco la disminucion significativa de la polimerizacion
exotérmica, absorcion de agua y energia libre, mientras que el angulo de contacto
incrementd. Por su parte Chen et al. afladieron ZnO @-SiO2 que aumentod los
valores de resistencia a la flexion, resistencia a la compresion.

Huang et al trabajaron con amonio cuaternario de dimetacrilato de uretano donde
no se presentaron diferencias estadisticamente significativas en las pruebas
mecanicas realizadas. Del mismo modo, Delaviz et al incorporaron ciprofloxacino y
metronidazol en un adhesivo dental donde no hubo diferencias estadisticamente
significativas en el porcentaje de tubulos en la superficie de la dentina. En 2019,
Bolzan et al afiadieron montmorillonita y clorhexidina que no afecté la dureza ni la
rugosidad de la superficie, la absorcion, solubilidad y resistencia a la traccion
diametral se mantuvieron.

Schnaider et al adicionaron a la resina Fmoc-F5-Phe y en sus concentraciones mas
bajas no demostraron diferencias estadisticas significativas, sin embargo, en su
formulacion mas alta al 2% si hubo diferencias.

Cherchali et al (2020) adicionaron amonio cuaternario yoduro donde en sus pruebas

su grado de conversion fue alto y la resistencia a la flexién disminuyé.
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En el caso de Xie et al modificaron el adhesivo con AMP y mondmero, se expuso
un moédulo de Young mas alto.

Mientras tanto otros autores como Beyth (2010), Junling (2014), Mirani (2015), Lee
(2017), Tominaga (2018), Eskandarizadeh, Tuncdemir, Wang (2019) no
desarrollaron pruebas fisicas 0 mecanicas en sus estudios. (Tabla 3.)

Todas las investigaciones analizadas fueron estudios in vitro, dos de los articulos
presentados hicieron pruebas ex vivo en molares extraidos, y uno de ellos realizé

una prueba de biocompatibilidad in vivo en ratas albinas. (Grafico 10)

TIPO DE ESTUDIO

HExvivo MInvivo MInvitro

Tipo de estudio

0 5 10 15 20 25 30
No de articulos

Gréfico 10. Tipo de estudio in vitro, in vivo y ex vivo, realizados con las resinas y adhesivos modificados.

TIPO DE MODIFICACION QUIMICA

B COVALENTE  m NO COVALENTE

Gréfico 11. Tipo de modificacion quimica. El 81% de los estudios utilizaron enlaces no covalentes.
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CAPITULO VI. CONCLUSIONES.

Los materiales dentales resinosos con potencial actividad antibacteriana se estan
evaluando con moléculas de origen orgénico, inorganico e hibrido. El tipo de
modificacién sintética (covalente o no covalente), varia entre los grupos de
investigacion. Las modificaciones de la resina con particulas en altos porcentajes
pueden causar alteraciones no favorables en sus propiedades mecénicas y fisicas.
Sin embargo, porcentajes bajos de particulas antibacteriales no presentan
alteraciones significativas en las propiedades mecanicas del material. Aunque, se
necesitan procedimientos experimentales estandarizados en las propiedades
mecanicas, fisicas, evaluacion de cambios de color, propiedades de curado, etc.
Las propiedades in vivo de citotoxicidad, son de vital importancia para poder llegar
a evaluar estos materiales experimentales en su uso clinico.

Esperamos que esta revision, en estudios futuros, pueda ser usada y que constituya
una valiosa informacién para la seleccion de compuestos con potencial actividad

antibacteriana en la modificacion de los materiales dentales.
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