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1. INTRODUCCION



Con los avances en la odontologia, se han creado materiales restauradores y
técnicas que ofrecen caracteristicas bioldgicas, estéticas y funcionales para
satisfacer las necesidades del paciente. La obtencion de un sellado efectivo en la
interfase resina-dentina es uno de los desafios existentes en el campo de la
odontologia restauradora, ya que esto permite una mayor duracion de las
restauraciones dentales. Se considera que la adhesion permite realizar
restauraciones menos invasivas y conservadoras, lo cual viene relacionado con una
serie de factores. Uno de ellos es el tipo de sustrato, como la dentina, que es una

estructura histologicamente compleja y de composicion variada.

El contenido mineral representa el 70% de la dentina humana, que corresponde al
componente inorganico, el 18% es de tipo organico y el 12% es agua (1). La parte
inorganica se compone principalmente de fosfatos de calcio en forma de cristales
de hidroxiapatita, carbonatos, fluoruro y magnesio. Ademas, el colageno tipo | forma
la mayoria de la matriz organica, aunque hay una pequefa cantidad de proteinas

no colagenas (2)

Debido a que el colageno tipo | es responsable de las propiedades bioquimicas de
la dentina y de la resistencia a la traccién, la matriz organica es crucial para los
mecanismos de adhesion(3). Los factores extrinsecos como la saliva, la absorcion
de agua y la baja fotopolimerizacion pueden provocar fallos al realizar la adhesion
dental. Las metaloproteinasas, que participan en el desarrollo de caries y denticion,
se encuentran en la matriz de la dentina. Se ha demostrado que las
metaloproteinasas de matriz (MMP) juegan un papel importante en los mecanismos

de adhesion y en la separacion de capas de union (4).

El objetivo clinico de esta investigacion seria utilizar inhibidores de MMP. Estos
inhibidores tienen la capacidad de detener la descomposicion del colageno de la
dentina dentro de las capas hibridas, lo que mejora la durabilidad de los

mecanismos de adhesién de la dentina al material restaurativo. Esto tendréa un



impacto social, ya que previene la aparicion de caries secundarias alrededor de las

restauraciones (3)

La naringenina es un extracto de plantas citricas, como las naranjas acidas y el
pomelo, que tiene propiedades antioxidantes, antiinflamatorias y anticancerigenas.
Es resistente a bacterias como Staphylococcus aureus, Escherichia coli y Listeria
monocytogenes. La naringenina se ha demostrado que actia como inhibidor de
Quorum Sensing (QS) durante la formacion de biopeliculas por bacterias Gram —y
Gram +, lo que significa que podria ser utilizado como agente antimicrobiano en la

odontologia (5,6).

Para evitar la degradacion de la capa hibrida, es esencial buscar el mejor inhibidor
de las MMP. El objetivo de esta investigacion fue evaluar la adhesion y la
microfiltracion inmediata y retardada de los sistemas de adhesivo de grabado y

enjuague en dentina acondicionada con y sin naringenina.

PALABRAS CLAVE: Adhesion, Metaloproteinasas, Flavonoides, Naringenina.



2. ANTECEDENTES



2.1 ANTECEDENTES GENERALES

2.1.1 Dentina

La dentina es un tejido mineralizado que constituye la mayor parte de la estructura
de un diente. Esta compuesta principalmente por cristales de hidroxiapatita, que le
dan resistencia y dureza. Sin embargo, la dentina también contiene componentes
organicos como colageno, proteoglicanos y glicoproteinas, que son los que le
confieren su resistencia y elasticidad caracteristica. La dentina se compone de
tubulos dentinarios, que son pequefios canales microscopicos que se extienden
desde la pulpa dental hasta la superficie externa de la dentina, cerca de la unién
amelodentinaria. La disposicion de los tubulos dentinarios varia en diferentes
regiones de la dentina, siendo mas densos en la dentina periférica y menos densos

hacia la pulpa dental, (7-9) ver (Figura 1).

BES ,20kV WDEmm $560. 125Pa", X500 BRI S ——

Cortesia Moyaho-Bernal
Figura 1. Morfologia de dentina, se observan tibulos dentinarios (T), dentina

intertubular (ID) y dentina peritubular. Aumento 500X.

Estos componentes organicos y morfologia Unica son fundamentales en el proceso
de adhesion dental, ya que interactian con los materiales adhesivos para formar la
capa hibrida, proporcionando una unién sdlida entre la restauracién dental y la

estructura dentaria subyacente (10)



La dentina se origina embrioldégicamente a partir del mesénquima ectodérmico de la
cresta neural durante el desarrollo embrionario. Durante la odontogénesis, las
células mesenquimales se diferencian en odontoblastos, que son responsables de
la formacion de la dentina. Los odontoblastos secretan inicialmente una matriz
extracelular rica en colageno tipo | y proteoglicanos, que se mineraliza

progresivamente con cristales de hidroxiapatita para formar la dentina (2)

Existen diferentes tipos de dentina que se forman durante el desarrollo dental y en
respuesta a diversos estimulos. La dentina primaria se forma durante la etapa de
desarrollo temprano y constituye la mayor parte de la dentina coronal y radicular. La
dentina secundaria se deposita continuamente a lo largo de la vida del diente en
respuesta a factores como el desgaste fisioldgico o patoldgico, y es mas densa que
la dentina primaria. Ademas, la dentina terciaria se forma en areas de la pulpa dental
en respuesta a irritantes como caries o trauma, siendo mas irregular y menos
organizada que la dentina primaria y secundaria. Estas diferentes presentaciones
de dentina reflejan la complejidad y la capacidad adaptativa del tejido dentinario

durante el desarrollo y la respuesta a estimulos ambientales (11)

2.1.2 Adhesioén

Buonocore introdujo la idea de utilizar acido fosférico para condicionar la superficie
del esmalte dental antes de aplicar materiales restauradores. Descubrié que, al
grabar el esmalte con acido fosférico, se creaba una capa microscopica de
microrretenciones que mejoraba la adhesion de los materiales a la superficie del
diente. Este concepto inicial fue el punto de partida para el desarrollo de técnicas y
materiales adhesivos méas avanzados en las décadas siguientes. En la década de
1960, se introdujeron los primeros sistemas de adhesion dentinaria utilizando

resinas y adhesivos (12).

La adhesion dental es un proceso que implica la aplicacion de agentes adhesivos o

cementos dentales en la superficie preparada del diente, que interactlan



guimicamente con la dentina y/o el esmalte para formar una unién mecanica y
quimica (13,14)

Inicia con la preparacion de la superficie dental, eliminando la capa de barrillo
dentinario y contaminantes para asegurar una superficie limpia. Luego, se aplica un
agente acondicionador acido para desmineralizar la capa superficial y crear
microretenciones en la dentina o el esmalte. Después, se aplica un primer que se
infiltra en los tibulos dentinarios, formando una capa hibrida y proporcionando una
unién quimica y micromecanica. Posteriormente, se aplica el adhesivo que se
polimeriza mediante luz visible, formando una unién fuerte con la superficie dental.
Finalmente, se coloca el material restaurador sobre el adhesivo, completando el
proceso de adhesion y restaurando la forma y funcion del diente afectado (15-17).

2.1.3 Fundamentos de la adhesién a la dentina

En la década de 1970, se produjo un avance importante con la introduccién de los
sistemas adhesivos de grabado total, que permitian la adhesion tanto al esmalte
como a la dentina mediante un Unico agente adhesivo. Esto mejord
significativamente la adhesién a la dentina y contribuyé al desarrollo de técnicas
restauradoras mas conservadoras y estéticas (2,16)

Uno de los principales inconvenientes de la adhesion a la dentina radica en la
complejidad y variabilidad inherentes a este tejido dental. La dentina presenta una
estructura morfolégica heterogénea, con variaciones en la densidad de los tubulos
dentinarios, la presencia de zonas de esclerosis dentinaria, la exposicion de

colageno o la formacién de caries, entre otros factores (18).

Estas variaciones pueden afectar la eficacia de la adhesion y generar resultados
variables entre pacientes y dentro de un mismo diente. Ademas, la adhesion a la
dentina humeda presenta desafios adicionales debido a la presencia de agua que
puede interferir con la adhesion quimica y la penetracién del adhesivo en los
tubulos. Esto requiere el desarrollo de estrategias y técnicas especificas para

abordar la dentina humeda y maximizar la eficacia de la adhesion. Otro



inconveniente importante es la sensibilidad postoperatoria que algunos pacientes
experimentan después de la colocacion de restauraciones adhesivas. Esta
sensibilidad puede estar relacionada con la exposicion de los tubulos dentinarios
durante el proceso de adhesion, lo que puede causar molestias al paciente y

requerir medidas adicionales para su manejo (19,20)

Ademas, la degradacion a largo plazo de la union adhesiva es un problema
importante, ya que los enlaces quimicos entre el adhesivo y la dentina pueden
experimentar hidroélisis con el tiempo, comprometiendo la integridad de la union y
aumentando el riesgo de caries secundarias. Otro inconveniente es la variabilidad
en la estructura y composicion de la dentina entre individuos y dentro de un mismo
diente, lo que puede influir en la eficacia de la adhesion y requerir enfoques

personalizados para cada caso clinico (21)

2.1.4 Permeabilidad de la dentina

Es otro aspecto importante a considerar en la adhesion dental. La dentina presenta
una estructura altamente permeable debido a la presencia de los tubulos
dentinarios. Estos permiten el paso de liquidos, solutos y microorganismos, lo que
puede afectar la estabilidad y durabilidad de la adhesion dental. La permeabilidad
de la dentina puede variar segun factores como la densidad y diametro de los
tubulos, la edad del sujeto, la presencia de caries o0 areas de esclerosis dentinaria.
La alta permeabilidad de la dentina puede influir en la penetracién y retencion de los
agentes adhesivos, asi como en la posibilidad de que se produzca infiltracién de
fluidos o microfiltracion a lo largo del tiempo. Por lo tanto, entender y abordar la
permeabilidad de la dentina es fundamental para mejorar la calidad y longevidad de

las restauraciones adhesivas en odontologia (7,9,10,22,23)



2.2 Mecanismos de adhesion a dentina

2.2.1 Sistemas adhesivos

Los sistemas adhesivos en odontologia son herramientas fundamentales para
lograr una unién efectiva entre los materiales restauradores y la estructura dentaria.
Generalmente incluyen componentes como el acondicionador &cido (por ejemplo,
acido fosférico) para preparar la superficie dentinaria o del esmalte, el primer que
se une quimicamente a la superficie tratada y el adhesivo que proporciona la unién
entre el material restaurador y la estructura dental. Estos sistemas adhesivos
pueden clasificarse en diferentes generaciones segin su composicién y modo de
aplicacion, con avances continuos en la investigacion y desarrollo para mejorar su
eficacia, durabilidad y facilidad de uso (2,19,24,25)

La seleccion del sistema adhesivo adecuado depende de varios factores, como la
condicién de la superficie dental, el tipo de material restaurador y las preferencias
clinicas del odontdlogo, siendo crucial una adecuada aplicacién y técnica para

obtener resultados 6ptimos en las restauraciones dentales (19)

2.2.2 Clasificacion de los adhesivos segun su estrategia de adhesion

La principal funcion de los sistemas adhesivos es lograr una interaccion completa
con el 6rgano dentario, lo que garantiza una fuerte adhesién con una buena
adaptacion marginal, lo que reduce la microfiltracion de fluidos, bacterias entre las

paredes de la preparacion cavitaria y el material restaurador (26)
Los adhesivos dentales se clasifican segun varios criterios, siendo uno de los mas
comunes la técnica de grabado utilizada en la preparacion de la superficie dentaria

(2,16)

Esta clasificacion incluye:



e Sistemas de grabado total: Estos adhesivos utilizan &cido fosforico para el
grabado acido del esmalte y la dentina, creando microrretenciones que
mejoran la adhesion. Pueden ser de dos pasos, donde se aplica primero el
acondicionador &cido y luego el adhesivo, o de un paso, donde el
acondicionamiento acido y la aplicacién del adhesivo se realizan en una sola

etapa.

e Sistemas de autograbado: Estos adhesivos simplifican el proceso al
combinar el acondicionamiento acido y la aplicacion del adhesivo en un solo
paso. Eliminan la necesidad de enjuagar y secar la superficie después del
acondicionamiento acido, lo que puede reducir el riesgo de contaminacion y

errores técnicos (2,16,19,24)

Otro criterio de clasificacion se basa en la forma en que el agente adhesivo se

presenta:
e Sistemas de un frasco o monocomponentes: Estos adhesivos combinan
todos los componentes en una sola botella, lo que simplifica su aplicacion

pero puede resultar en una menor estabilidad quimica.

e Sistemas de multiples frascos o bicomponentes: Estos adhesivos tienen
componentes separados para el acondicionamiento &cido y la aplicacion del
adhesivo, lo que permite un mayor control y precision en el proceso de

adhesion, asi como una mayor estabilidad quimica (2,16,19,24)

2.2.3 Grabado y enjuague

Los sistemas adhesivos de grabado total son una categoria de adhesivos dentales
gue se utilizan para la adhesion tanto al esmalte como a la dentina mediante el uso
de acido fosférico u otro agente de grabado. Estos sistemas se dividen en sistemas
de dos pasos y sistemas de un paso, dependiendo de la cantidad de etapas

requeridas para su aplicacion (16)



En el caso de los sistemas de dos pasos, el primer paso implica el
acondicionamiento &cido de la superficie dentaria con acido fosférico al 37% durante
un tiempo especifico, generalmente entre 15 y 30 segundos. Este acido
desmineraliza la capa superficial del esmalte y la dentina, creando micro retenciones
y aumentando la superficie de union para el adhesivo. Después de enjuagar y secar
la superficie, se aplica el agente adhesivo que se infiltrara en los tubulos dentinarios
desmineralizados y formard una capa hibrida con la dentina para finalmente

polimerizar el adhesivo (2,7,17,27)

2.2.4 Autograbantes

Los sistemas adhesivos autograbantes son una categoria de adhesivos dentales
disefiados para simplificar el proceso de adhesién al combinar el acondicionamiento
acido y la aplicacion del adhesivo en un solo paso. Estos sistemas utilizan agentes
adhesivos que contienen mondmeros acidos que pueden infiltrarse y reaccionar con
la superficie dentaria sin necesidad de un agente acondicionador acido previo. Esta
reaccion quimica permite la formacion de una capa hibrida y la unién micromecanica

con la dentina desmineralizada (2)

Se han desarrollado con el objetivo de reducir el riesgo de contaminacion, simplificar
el procedimiento clinico y mejorar la predictibilidad de la adhesién dental. Sin
embargo, existen debates en la literatura cientifica sobre la eficacia y durabilidad de
estos sistemas en comparacion con los sistemas de grabado total tradicionales.
Algunos estudios han demostrado que los adhesivos autograbantes pueden
presentar una menor resistencia de unién a largo plazo y una mayor susceptibilidad

a la degradacién por hidrélisis de los enlaces quimicos (16)

La investigacion continua en el campo de los sistemas adhesivos autograbantes se
centra en mejorar su rendimiento clinico mediante el desarrollo de formulaciones

mas estables, la optimizacion de las técnicas de aplicacion y la evaluacion de su



comportamiento en condiciones clinicas realistas. Los estudios clinicos y de
laboratorio son fundamentales para comprender a fondo la eficacia y las limitaciones
de estos sistemas, asi como para proporcionar evidencia cientifica sélida que guie

su uso clinico de manera segura y efectiva en la practica odontolégica (28)

2.2.5 Degradacion de la interfaz adhesiva

La degradacion de la capa hibrida es un fenémeno complejo que involucra la ruptura
de las uniones quimicas y mecanicas entre el material adhesivo y la estructura
dentinaria, resultando en la disminucion de la resistencia de la union y la infiltracion
de fluidos y bacterias. Este proceso puede ser influenciado por diversos factores,
como la actividad enzimética de las metaloproteinasas de matriz dentinaria, la
exposicion a factores ambientales como la humedad y la temperatura, asi como la

calidad y estabilidad del material adhesivo utilizado (29)

La evaluacion de la degradacion de la capa hibrida es fundamental en la
investigacion y desarrollo de nuevos sistemas adhesivos, ya que permite
comprender los mecanismos de falla y disefiar estrategias para mejorar la
estabilidad y durabilidad de las restauraciones adhesivas en odontologia. Los
estudios in vitro e in vivo son utilizados para investigar la influencia de diferentes
factores en la degradacion de la capa hibrida y para evaluar la eficacia de medidas

de proteccion y refuerzo de la union adhesiva (19,24)

2.2.6 Papel de las metaloproteinasas en la matriz de dentina

Las metaloproteinasas de matriz (MMP) son enzimas proteoliticas que desempefian
un papel clave en la remodelacién y degradacion de la matriz extracelular en tejidos
como la dentina. Estas enzimas estan involucradas en procesos fisioldgicos como
la reparacion tisular, pero también pueden contribuir a la degradacion patoldgica de

la matriz en condiciones como la caries o la enfermedad periodontal (30-32)



En el contexto de la adhesion dental, las MMPs son especialmente relevantes
debido a su capacidad para degradar las fibras de colageno expuestas en la dentina
desmineralizada durante el proceso de adhesion. Las MMPs mas estudiadas en
este contexto son la MMP-2 (gelatinasa A) y la MMP-9 (gelatinasa B), que son
capaces de romper los enlaces peptidicos de las fibras de colageno tipo |y IV

presentes en la dentina (33)

La actividad de las MMPs puede ser influenciada por diversos factores, como la
inflamacion, la presencia de bacterias cariogénicas, la exposicidon a estimulos
mecanicos y la interaccion con productos quimicos presentes en los materiales
adhesivos. La liberacion de MMPs en la interfaz adhesiva puede comprometer la
integridad de la capa hibrida y conducir a la infiltracion de fluidos y bacterias, lo que
puede resultar en la aparicion de caries secundarias y la pérdida de la union

adhesiva a largo plazo (31,34)

La comprension de la actividad y regulacion de las MMPs en la interfaz adhesiva es
fundamental para el desarrollo de estrategias que minimicen su impacto negativo
en la durabilidad de las restauraciones adhesivas en odontologia. Esto incluye el
uso de inhibidores de MMPs en los sistemas adhesivos, la modulacién de la
actividad enzimatica mediante el disefio de materiales adhesivos mas estables y la
investigacion de terapias que promuevan la regeneracion y proteccion de la matriz

dentinaria en presencia de MMPs activas (24,28,34,35)

2.2.7 Inhibidores de metaloproteinasas

Se dividen en dos tipos:
e Exobgenos: La inhibicion de MMP por sustancias sintéticas naturales en gel
y / 0 enjuague bucal podria proporcionar una via terapéutica potencial para
evitar la progresion de la caries en la dentina, lo que facilita los procesos de
remineralizacion o prolongacion de la longevidad de las restauraciones
dentales (36)



* Endogenos: Se reconocen cuatro TIMP (TIMP-1 a TIMP-4), y todas son
proteinas secretadas que forman complejos con MMP, lo que inhibe las
formas activas de todas las MMP. TIMP-1, TIMP2 y TIMP-4 se encuentran
en la superficie celular en estrecha asociacion con proteinas unidas a la

membrana (36)

La clorhexidina ha demostrado ser efectiva en la reduccion de la actividad de las
MMPs en la interfaz adhesiva, lo que resulta en una menor degradacion de la capa
hibrida y una mayor estabilidad de la union adhesiva. Esto se debe a su capacidad
para interferir con el proceso de activacion y actividad enzimética de las MMPs,
impidiendo asi la degradacion de las fibras de colageno y la separacion de la capa

hibrida del sustrato dentinario (37)

Ademas de su accion como inhibidor de MMPs, la clorhexidina también posee
propiedades antimicrobianas que ayudan a controlar la colonizacion bacteriana en
la interfaz adhesiva y prevenir la formacion de biopeliculas que podrian
comprometer la integridad de la union adhesiva a largo plazo (38).

El uso de la clorhexidina como inhibidor de MMPs en sistemas adhesivos ha
demostrado beneficios significativos en términos de mejorar la resistencia de la
union adhesiva, reducir la incidencia de caries secundarias y aumentar la longevidad
de las restauraciones adhesivas en odontologia. Sin embargo, es importante
considerar la dosificacion y aplicaciéon adecuadas de la clorhexidina para evitar
efectos adversos como la disminucion de la adhesion o la alteracion de las
propiedades fisicas del material adhesivo (39,40)

Ademas, puede utilizarse como solucién de imprimacién antiproteolitica aplicada
directamente a la dentina después del grabado acido, o incorporada al agente de
grabado acido o bien dentro de la composicion del sistema adhesivo (41)



2.2.8 Flavonoides

Son un grupo de compuestos polifendlicos que tienen beneficios para la salud
debido a su actividad antioxidante (42) Se encuentran principalmente en la fruta,
granos, verduras, flores, té, vino y tallos (43) Son generalmente compuestos
solubles en agua. Se ha comprobado que tienen efectos antiinflamatorios,

antialérgicos, anticancerigenas, hepatotoxicos y anticancerigenas (44)

Gracias a la estructura de los flavonoides y los grupos hidroxilo fenélicos de los
flavonoides citricos pueden actuar en los sitios cataliticos o alostéricos de las
enzimas a través del enlace hidrofilico o hidrofobico, inactivando las MMP
directamente. Existen proteinas no colagenas como la sialoproteina Osea
SIBLINGS, proteina de la matriz de dentina- 1 (DMP-1) y Fenituina A que pueden
proteger las actividades de las MMPs, los flavonoides pueden inactivar esas
proteinas a través de interacciones hidrofilas o hidrofobas con sus dominios

funcionales y silenciar las MMPs (45).

2.2.9 Naringenina

Es una flavonona primaria, presente en la naranja, tomates, pomelos, mandarina,
cascara de limén y de la lima, pero principalmente se encuentra en la toronja. Este
flavonoide ha sido de interés debido a su variedad en ciertas propiedades
farmacoldgicas (44) Se ha demostrado que tiene un efecto inhibidor sobre
osteoclastos y la reabsorcion o6sea (46) Ademas se ha documentado
experimentalmente que posee numerosas propiedades bioldégicas como actividades

antioxidantes, antiinflamatorias y anticancerigenas (47)

Se ha demostrado que la naringenina actla como inhibidor de Quérum Sensing
(QS) durante la formacion de biopeliculas por bacterias Gram —y Gram +, por ende,
se concluye que este bioflavonoide puede ser utilizado como agente antimicrobiano

en la odontologia (48)



2.2.10 Microfiltracion

Es un fendbmeno que se refiere a la penetracion de fluidos, solutos y
microorganismos a través de la interfaz entre el material restaurador y la estructura
dentinaria o del esmalte. Este proceso puede ocurrir debido a la presencia de
pequefias discontinuidades, porosidades o fallas en la unién adhesiva, asi como a
la degradacion de la capa hibrida y la infiltracion de enzimas como las

metaloproteinasas de matriz (MMPSs) (29)

La microfiltracion puede tener consecuencias negativas en las restauraciones
adhesivas, ya que puede resultar en la acumulacién de bacterias y la infiltracion de
fluidos que pueden provocar la formacibn de caries secundarias, la
desmineralizacién de la dentina subyacente y la eventual pérdida de la union
adhesiva. Ademas, la microfiltracion puede comprometer la estética de la
restauracion al permitir la entrada de pigmentos y cambios de color en el material
adhesivo (49,50)

El control de la microfiltracion es un objetivo importante en el disefio y desarrollo de
sistemas adhesivos en odontologia. Se han propuesto diversas estrategias para
reducir la microfiltracion, como el uso de agentes selladores o recubrimientos
protectores en la interfaz adhesiva, la optimizacion de las técnicas de aplicacion y
polimerizacion del adhesivo, y el uso de inhibidores de enzimas como las MMPs
para preservar la integridad de la capa hibrida. La investigacién continua en este
campo busca identificar y abordar los factores que contribuyen a la microfiltracion,
con el objetivo de mejorar la durabilidad y estabilidad de las restauraciones
adhesivas en odontologia (29,50,51).



3. ANTECEDENTES ESPECIFICOS



Ometto (52) y cols., en el 2023 evaluaron la fuerza de union microntesil al utlizar 2
flavonoides como acondicionadores dentinarios. Utilizaron naringenina, una
flavonona precursora de la naringenina, y kaempferol, un flavonol, en diferentes
concentraciones (10mM y 20 mM) y en distintos tiempos (30 segundos y 60
segundos). Se utilizaron un total de 88 muestras divididas en 11 grupos (n=8) que,
una vez realizado el montaje de la resina, fueron seccionados para evaluarlas 24
hrs. después de la colocacion del acondicionador y un afio después de estar
sometidas a envejecimiento artificial. Ademas, se evaluaron los modos de falla con
microscopio electrénico de barrido y se observd la morfologia de la interfase
adhesivo dentina con microscopio confocal de barrido laser. Tras realizar el andlisis
estadistico, se demostrd que en los grupos experimentales que se aplicé por 60
segundos el acondicionador, estas mejoraron la fuerza de union microntensil
después de un afio y tambien el grupo de kaempferol aplicado durante 30 segundos.
Ninguno de los acondicionadores experimentales utilizados interfirio con la interfase
adhesiva ni con el modo de fallo. Por lo cual concluyeron que la efectividad de los
acondicionadores puede estar relacionada con el tiempo de aplicacion en dentina,
ya que se observaron mejores resultados en los grupos en los cuales se aplico

durante 60 segundos.

Rong Wang (53) y cols., en el 2022 realizaron un analisis cuantitativo y cualitativo
mediante espectroscopia de infrarrojos por transformada de fourier para evaluar la
estabilizacion del coldgeno dentinario después de la colocacion de
protoantocianidinas tipo A y tipo B, y epigalocatequina 3-galato. Se prepararon dos
disoluciones: una de solucidén salina como grupo control y otra con alcohol etilico al
10%. Después se utilizaron concentraciones de 0.65% y 1.3% de cada flavonoide
para disolver en la segunda solucion. Se extrajeron 12 terceros molares sin caries
a los cuales se le removieron las raices 3 mm debajo de la unidbn cemento-esmalte
y se montaron en un bloque de aluminio para remover el esmalte. Después fueron
seccionadas en laminillas de 10 pm de grosor utilizando un microtomo. Se formaron
6 grupos (n=10) para la fase experimental. Concluyeron que el tratamiento con

flavonoides para la estabilizacion del colageno después de la colocacion del acido



grabador provee proteccion contra la degradacion enzimatica al ser utilizados por

30 segundos.

Yong Wang (54) y cols., en el 2021 evaluaron al extracto de semilla de uva (ESU),
extracto de té verde (ETV), extracto de jugo de arandano (EJA), al 3-
dimetilaminopropil carbodiimida en combinacion con N-hidroxisuccinimida y su
interaccion con el colageno dentinario, resistencia a la degradacion y actividad de
metaloproteinasas de matriz (MPM'’s) endégenas como lo son la MPM-2 y MPM-9.
Se obtuvieron laminillas de dentina de 10 um de grosor de terceros molares que se
divieron en 6 grupos (n=10). Se realiz6 un analisis con espectroscopia infrarroja por
transformada de fourier para determinar la presencia de los diferentes reactivos en
el colageno dentinario; se llevo a cabo la medicion de masa perdida para evaluar la
degradacion del colageno ante una colagenasa y cuantificacion de la liberacion de
hidroxiprolina. Ademas se observaron las muestras en microscopio electrénico de
barrido (MEB) y de transmision (MET). Concluyeron que todos los grupos
experimentales mostraron mejoria en la estabilidad del colageno dentinario al ser
mas resistentes a la degradacion de la colagenasa bacteriana, siendo el grupo del
EJA el que mejores resultados presentd, que a su vez se correlacionaba con lo
observado en el MEB y MET.

Zhengya Liu (55)y cols., en el 2017 evaluaron la habilidad de los flavonoides
Hesperetina (Hst), Hesperedina (Hsd) y Naringenina (Nge) y la Clohexidina (Chx),
como grupo control, para inhibir a las metaloproteinasas de matriz (MPMs). Se
realiz6 un estudio fluorométrico para evaluar los efectos inhibitorios de los
flavonoides, estudio de masa perdida y liberacion de hidroxiprolina para determinar
la actividad de las MPMs. Para estos experimentos se utilizaron varillas de dentina
desmineralizada los cuales fueron tratadas por 10 minutos con flavonoides. Ademas
se utilizaron laminillas de dentina para zimografia in situ y fueron observadas
mediante microscopia confocal para determinar la actividad y localizacién de la
MPMs. Concluyeron que la inactivacion de los MPMs es dependiente de la

concentracion del flavonoide siendo 500 pg/mL la mas recomendada. A



comparacion del grupo control, las varillas de dentina pretratadas con flavonoides
mostraron la menor cantidad de masa perdida y liberacion de hidroxiprolina y
arquitectura intacta del colageno despues de 15 dias de almacenamiento. Ademas,

exhibieron una actividad enzimatica menor.

Yang Liu (56) y cols., en el 2014 investigaron el uso del &cido fosférico afiadido con
extracto de semilla de uva (ESU) en concentraciones del 5%, 10% y 20% para
contrarrestar la degradacion de las fibrillas de colageno al ser expuestas a una
colagenasa de origen bacteriano. Ademas se prepard acido grabador a distintas
concentraciones (5%,10% y 20%). Se utilizaron 16 terceros molares sin caries para
la experimentacion los cuales fueron seccionados en laminillas de 6 ym de grosor
por lo cual se obtuvieron 50 muestras de cada molar y se contemplaron 300
laminillas para lo cual seleccionaron 30 laminillas al azar y separarlas en 6 grupos
(n=5). Se realiz6 un estudio mediante espectroscopia de infrarrojos mediante
transformada de fourier para establecer la presencia del flavonoide al momento del
grabado acido y después de la exposicion a la colagenasa, y espectroscopia micro-
Raman para determinar la profundidad del grabado acido. Concluyeron que
implementar el ESU a cualquier concentracion utilizada en el estudio, inhibe la
degradacion del colageno ante la colagenasa bacteriana y se recomienda el uso del
acido grabador en una concentracion menor a 20% afiadido con al menos 5% de
ESU.



4. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA



Las MMP en la matriz de dentina destruyen las fibrillas de colageno durante la
progesion de la caries. Estos se activan en un entorno &cido producido por el 4cido
grabador o el acido lactico secretado por las bacterias patégenas orales. Las MMP
también estan involucradas en la degradacion hidrolitica de la matriz de dentina
expuesta, lo que puede reducir la resistencia durante los procedimientos de

adhesion de la capa hibrida.

Las restauraciones directas de resina con microfiltracion marginal pueden causar
sensibilidad inmediatamente después del procedimiento, y si no se controla, puede
causar hipersensibilidad crénica, caries recurrentes y patologia pulpar debido a la
falta de sellado adecuado. Esto puede comprometer la longevidad de la restauraciéon

y obligar a los pacientes a visitar al dentista en repetidas ocasiones.

Recientemente, se han investigado distintos inhibidores de MMP. Sin embargo, se
ha reportado que algunos pueden llegar a causar reacciones inflamatorias, necrosis

tisular y baja resistencia a la adhesion.

4.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢ Existe diferencia entre la adhesion y microfiltracion inmediata y retardada del
sistema adhesivo de grabado y enjuague en dentina acondicionada con y sin

naringenina?



5. JUSTIFICACION



Utilizar inhibidores de la MMP durante el proceso de adhesidon de la dentina es
beneficioso porque tienen la capacidad de detener la descomposicién del colageno
de la dentina dentro de las capas hibridas. También son una opcién razonable para
prolongar la vida atil de las restauraciones adhesivas, lo que evita el reemplazo

temprano..

Como resultado, esto tendria un impacto en los mecanismos de adhesion de la
dentina, lo que permitiria el uso de sustancias de origen natural para mejorar la

preparacion de la parte organica de la dentina para que sea mas adhesiva..

Dado que el uso de sustancias de origen natural en la adhesion es un tema que aun
no se ha estudiado adecuadamente, los hallazgos de esta investigacion también
podran servir como base para investigaciones futuras. Ademas, se obtendran
precedentes que funcionen para corregir el protocolo de adhesion en la practica

clinica.



6. HIPOTESIS



6.1 HIPOTESIS DE INVESTIGACION

La adhesion y microfiltracion inmediata del sistema adhesivo de grabado y
enjuague en dentina acondicionada con naringenina es mejor que la que no

se encuentra con acondicionamiento.

La adhesion y microfiltracion retardada del sistema adhesivo de grabado y
enjuague en dentina acondicionada con naringenina es mejor que la que no

se encuentra con acondicionamiento.

6.2 HIPOTESIS NULA

La adhesion y microfiltracion inmediata del sistema adhesivo de grabado y
enjuague en dentina acondicionada con naringenina es igual que la que no

se encuentra con acondicionamiento.

La adhesion y microfiltracion retardada del sistema adhesivo de grabado y
enjuague en dentina acondicionada con naringenina es igual que la que no

se encuentra con acondicionamiento.



7. OBJETIVOS:



7.1 OBJETIVO GENERAL

Comparar la adhesion y microfiltracion inmediata y retardada del sistema adhesivo

de grabado y enjuague en dentina acondicionada con y sin naringenina.

7.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Determinar la fuerza de adhesién del sistema adhesivo de grabado y enjuague
mediante el empleo de la Maquina Universal de Pruebas.

Clasificar el grado de microfiltracién después de las pruebas de adhesién mediante

el uso del Microscopio Optico.



8. MATERIALES Y METODOS



8.1 Disefio del estudio
Experimental, in vitro

8.2 Muestra
e Muestreo no probabilistico por conveniencia.

8.3 Criterios de seleccion

8.3.1 Inclusién

Terceros molares sanos, corona anatdmica completa, O6rganos dentarios de

pacientes que firmen el consentimiento informado.

8.3.2 Exclusion

Terceros molares con mas de 6 meses de almacenamiento y dientes que

estructuralmente se encuentran dafiados en dentina.

8.3.3 Eliminacién

Muestras que presenten algun dafio durante su preparacion y que se desprenda el

material de restauracion antes de las maniobras.



8.4 Variables

Variable

Definicion
conceptual

Definicion
operacional

Independiente

Escalay
categoria

Tratamiento
estadistico

Acondicionamiento
dentinario

Interfase entre

Alteraciéon de la
superficie de la
dentina incluida la
capa de barrillo
dentinario con el
objetivo de crear
un sustrato capaz
de unirse tanto
micromecanicame
nte como
guimicamente a un
adhesivo.

Espacio que
separa la dentina

Se utiliz6 naringenina
en aquellos grupos
donde este indicado
el acondicionamiento
dentinario inmediato
y retardado.

Se describié las
caracteristicas que
se observen en la

Cualitativa,
Nominal,
dicotémica

Si/No
Naringenin
a

N/A

Dependiente

Microfiltracion

fluidos, bacterias,
moléculas o iones
entre un material
de restauracion y
el sustrato dental.

microfiltracion del
pigmento de todos
los grupos

cavidad

2:
Penetracion
incluyendo el
piso  pulpar
de la
cavidad.

dentina y material del material de interfase entre la | Cualitativa N/A
de restauracion . dentina y material de
restauracion. .
restauracion.
Unién intima entre | Se evalud la fuerza
dos superficies de | de adhesion
diferente mediante el uso de la Cuantitativa ANOVA
Fuerza de adhesién | naturaleza quimica | Maquina  Universal MPa
gracias a fuerzas | de Pruebas.
interfaciales.
Ordinal
0: No
penetracion.
Es el  paso 1 -
clinicamente Penetracion
indetectable  de | Se evalu6 el gradode | €" la pared .
axial de la Descriptivo




8.5 Estandarizacion

Se realiz6 un estudio piloto con la finalidad de realizar ajustes en la técnica, asi
como para estandarizar los parametros de evaluacion para la adhesion y

microfiltracion por parte del investigador principal.



8.6 Ubicacion espacio-temporal

e Laboratorio de materiales y biomateriales de la Facultad de Estomatologia
de la Benemérita Universidad Autbnoma de Puebla (FEBUAP).
e Laboratorio de la Especialidad de Prostodoncia del Centro Universitario de

Ciencias de la Salud, Universidad de Guadalajara (U de G).



8.7 Procedimientos, técnicas y fuentes de recoleccion

Preparacion de la muestra

Se seleccionaron 95 terceros molares humanos maxilares y mandibulares libres de
caries de acuerdo con los criterios de inclusion y exclusion que fueron establecidos,
bajo consentimiento informado por parte de los pacientes que deseen donar sus
dientes (ANEXO 1).

Se realizé la limpieza de los molares con una gasa para eliminacion de tejido
residual. Los dientes fueron almacenados en Timol inmediatamente después de la
extraccion durante 1 semana y despues se almacenaron en agua potable, en un

periodo no mayor a 6 meses conforme a la Norma 1SO11405:2015 (ANEXO 2).

Conformacién de los grupos

Se seleccionaron 45 dientes con los cuales se formaron 5 grupos, que fueron

etiquetados de la siguiente manera para evaluar la microfiltracion:

e Grupo 1: (n=8) Clorhexidina (control).

e Grupo 2: (n=8) Microfiltraciébn inmediata sin acondicionamiento con naringenina.
e Grupo 3: (n=8) Microfiltracion inmediata con acondicionamiento con naringenina.
e Grupo 4: (n=8) Microfiltracion retardada sin acondicionamiento con naringenina.

e Grupo 5: (n=8) Microfiltracién retardada con acondicionamiento con naringenina.

La cantidad excedente de dientes se dividié a su vez de la siguiente manera para

evaluar fuerza de adhesion.

e Grupo 1: (n=10) Clorhexidina (control).

e Grupo 2: (n=10) Fuerza de adhesion inmediata sin acondicionamiento con
naringenina.

e Grupo 3: (n=10) Fuerza de adhesion inmediata con acondicionamiento con

naringenina.



e Grupo 4: (n=10) Fuerza de adhesion retardada sin acondicionamiento con
naringenina.
e Grupo 5: (n=10) Fuerza de adhesion retardada con acondicionamiento con

naringenina.

Fuerza de Adhesion

Las preparaciones para aquellos grupos que recibieron las pruebas de adhesion
inmediata y retardada, se realiz6 el corte perpendicular al eje longitudinal del diente
a nivel del tercio medio para la eliminacion del esmalte y para exposicion de la
dentina con el empleo de un disco de diamante de baja velocidad (Isomet Buehler
Ltd., Lake Bluff, IL, USA) bajo corriente de agua. La superficie oclusal expuesta de
la dentina media coronal se pulié con papel abrasivo de carburo de silicio de 400
granos bajo corriente de agua por 1 minuto para formar una capa uniforme de lodillo

dentinario, ver (Figuras A- D).

Fuente propia



Figura 2. A) Montaje de la muestra. B) Corte perpendicular al eje longitudinal de la

muestra. C) Vista coronal. D) Simulacién de barrillo dentinario en papel abrasivo.

Acondicionamiento de las muestras

Para el grupo control en el que se aplicé la Clorhexidina al 2% (Consepsis,
Ultradent.) se colocé a la superficie dentinaria frotando durante 20 segundos el
exceso de solucion se removio con papel absorbente.

Aquellos grupos que recibieron acondicionamiento con Naringenina (Sigma-Aldrich;
St Louis, MO, USA) al 0.5% se coloco el flavonoide Naringenina frotando durante
20 segundos, se eliminé el excedente con papel absorbente.

Posteriormente en todos los grupos, se colocé el Primer a la superficie de la dentina
durante 20 segundos, se aplicara aire con la jeringa triple a una distancia de 20mm
de la superficie de la dentina para evaporar los solventes, después se colocé el
adhesivo de grabado y enjuague Optibond FL (Kerr), durante 20 segundos y se
fotopolimerizd con el empleo de una lampara Blue phase (lvoclar, Vivadent), ver
(Figura 3 A-I).
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Fuente propia

Figura 3. Acondicionamiento para la prueba de fuerza de adhesion.

Colocacion del composite de resina (Fuerza de Adhesion)

Se utilizo la prensa de montaje de resina de la marca Ultradent ® en la cual se puso
en contacto en el centro de la muestra y se polimerizé la resina cada incremento de

2 mm, ver (Figura 4).

Maquina Universal de Pruebas

La prueba de fuerza de adhesion se determiné segun la norma ISO/TS 11405:2003
con el uso de una Maquina Universal de Pruebas (Zwick 010, Ulm, Alemania). A
una velocidad de cruceta de 0.75mm/ min. Se coloc6 una barra en forma de cincel
a una distancia de 200um paralela al diente en la interfaz sustrato — adhesivo, ver
(Figura 4 A-D)
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Fuente propia
Figura 4. Proceso de colocacion de la resina y montaje en maquina universal de

pruebas.

Microfiltraciéon

Para aquellos grupos recibieron la microfiltracion inmediata y retardada se
realizaron cavidades en la cara oclusal de 4 mm de ancho y 3 mm de profundidad
con una fresa de diamante hasta establecer la cavidad con las dimensioens
establecidas. Después, se utilizé una fresa de fisura de carburo con extremo plano
y sin cortes transversales para eliminar irregularidades en las paredes de la cavidad,
estas fresas fueron reemplazadas cada 5 preparaciones de acuerdo a la Norma ISO
3823-1:1997. Se uso una pieza de mano de alta velocidad a aproximadamente 4000

rpm con abundante irrigacion de agua, ver (Figuras 5 A-F).
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Fuente propia

Figura 5. Preparacion de la muestras para la microfiltracion. A) Vista coronal de
tercer molar. B) Apertura inicial con fresa de diamante. C) Verificacion de la
profundidad de la cavidad. D) Vista coronal después de apertura inicial. E)
Eliminacion de irregularidades de la cavidad con fresa de carburo. F) Irrigacion para

eliminar restos de dentina.



Colocacion del composite de resina (Microfiltracion)

Se coloco por incrementos de 1 mm (composite de resina Z350 XT, 3M) y se
fotopolimerizo entre cada incremento durante 20 segundos, hasta conformar una

altura de 5 mm, ver (Figuras 6 A-K).

Fuente propia

Figura 6. Proceso de colocacién de la resina en las cavidades para la microfiltracion.
A) Aplicacion de clorhexidina al 2% para el grupo control. B) Eliminacién de
excedentes. C) Aplicacién del primer. D) Eliminacion del solvente mediante aire a
presion. E) Aplicacién del adhesivo. F) Eliminacién del solvente mediante aire a
presion. G) Fotopolimerizacion del sistema adhesivo. H) Colocacién de la resina
compuesta. 1) Obturacion de la cavidad. J) Fotopolimerizacion de la resina
compuesta. K) Vista oclusal de la muestra una vez obturada.



Preparacion para el colorante

Se coloc6 Pattern Resin (GC America Inc) en el apice de la raiz para el sellado
apical y evitar la penetracion del colorante. Luego se recubri6 la muestra con dos
capas de esmalte de ufias de secado rapido, aplicado 1 mm por debajo de la
interfase dentina-resina. 24 horas después de la colocacion de la resina, se
sumergieron en azul de metileno por un periodo de entre 2-4 horas. Se limpié6 el
excedente del colorante y se realizé un montaje de manera que al realizar el corte
fuera paralelo al eje longitudinal del diente con el empleo de un disco de diamante
de baja velocidad (Isomet Buehler Ltd., Lake Bluff, IL, USA) bajo corriente de agua,
ver (Figuras 7 A-C).

Fuente propia
Figura 7. Proceso de preparacion para el colorante. A) Colocacion de pattern resin
en el &pice para evitar filtracion. B) Azul de metileno. C) Fotografia obtenida de

microscopio Optico de las pruebas piloto.

Evaluacion de la microfiltracion

Las muestras fueron evaluadas mediante el microscopio éptico bajo la siguiente
clasificacion: 0: No penetracién, 1: Penetracion hasta la pared axial de la cavidad,
pero no incluye el piso pulpar de la cavidad. 2: Penetracion incluyendo el piso pulpar
de la cavidad. De acuerdo a la Norma 1ISO11405:2015 (ANEXO 2).



Termociclaje

Para aquellos grupos en los que se midio la fuerza de adhesiéon y microfiltracion
retardada, se utiliz6 el termociclado como una prueba de envejecimiento acelerado
de los dientes hidroliticamente durante 500 ciclos pasando de una temperatura de
5° a 55° de manera controlada con termometros especificos para temperaturas altas
y bajas. La exposicion a cada bafio fue de 20 segundos y el tiempo de transferencia
entre bafios fue de 10 segundos. Para las pruebas de microfiltracion después del
termociclaje se sumergid el diente en la solucion trazadora terminando el
envejecimiento, esto de acuerdo con el régimen que propone la Norma
1ISO11405:2015, ver (Figuras 8 A-B) (ANEXO 2).

Fuente propia

Figura 8. Montaje de las muestras en la la maquina de termociclado. A) Canastilla
de contencion donde se colocaron las muestras para el envejecimiento. B) Panel

electrénico que muestra las temperaturas de las tinas con agua.

Finalmente, los datos fueron recolectados en una hoja de Excel y fueron llevados al
programa SPSS versién 21, para la obtencién de los resultados (ANEXO 3).



8.8 Diagrama de flujo
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el uso de Microscopio Optico.




8.9 Andlisis estadistico

Los datos se analizaron en el paquete estadistico, Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) version 21 para Windows Statistical (IBM, New York, USA).
Estadistica descriptiva (media y desviacion estandar) de los datos cuantitativos,

porcentajes para la variable ordinal, estadistica inferencial ANOVA de un factor.



9. ASPECTOS ETICOS



Esta investigacion se realiz6 conforme a:
* LaLey General de Salud de acuerdo con el articulo 13.
* ISO /TS 11405- 2015 Odontologia - Pruebas de adhesién y microfiltracion a
la estructura dental.
* Norma Oficial Mexicana NOM-087- ECOL- SSA1-2002.



10.RESULTADOS



Se analizaron 50 muestras para la experimentacion de la fuerza de adhesion
divididas en 5 grupos: grupo de clorhexidina (control) n=10, grupo sin naringenina
inmediato n=10, grupo con naringenina inmediato n=10, grupo sin naringenina
retarado n=10, grupo con naringenina retardado n=10. Para determinar la
distribucion de los datos, fue necesario aplicar la prueba de shapiro-wilk en todos

los grupos lo cual se observo que presentaban una distribucion normal (p>0.05).

En los resultados de la fuerza de adhesion representados por el valor promedio en
newtons, se observo que todos los grupos presentan valores superiores al grupo
control, destacando el grupo inmediato sin naringenina y retardado con naringenina,

ver (Figura 9).

Figura 9. Fuerza de adhesion. Comparacion de los valores de la media en la fuerza
de adhesion entre el grupo control y grupos experimentales de manera inmediata y

después de su envejecimiento.
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Fuente Propia

Se realiz6 la prueba de ANOVA de un factor para determinar la diferencia
significativa entre los grupos experimentales contra el grupo control (p=0.0007). Por
lo tanto, se rechaza la hipétesis nula y se acepta la hipotesis cientifica, ver (Cuadro
1)



Cuadro 1. Comparacién del grupo control vs grupos experimentales

Grupo Media DE p valor
Control 11.06 9.81
Inmediato sin nangerina 35.41 19.57
Inmediato con nangerina 28.74 14.02 0.0007
Retardado sin nangerina 23.93 8.25
Retardado con nangerina 33.17 7.44

Fuente Propia DE: desviacion estandar.
Se observo una diferencia estadisticamente significativa con respecto al uso de
la naringenina y la fuerza de adhesion de los grupos experimentales contra el

grupo control (p=0.0003), ver (Cuadro 2)

Cuadro 2. Comparacién de los grupos inmediatos

Andlisis comparativo de fuerza de adhesion, grupo
inmediato sin y con nangerina

sin Nangerina 35.41 19.57
0.00003

con Nangerina 28.74 14.02

Fuente: t de student grupos independientes

Al envejecer la muestra se observé una disminuciéon en la fuerza de adhesion,

siendo esta, estadisticamente significativa (p=0.0034), ver (Cuadro 3) .

Cuadro 3. Comparacién de los grupos con naringenina inmediato versos

retardado



Analisis comparativo de fuerza de adhesion,
grupo sin naringerina inmediato versus retardado
inmediato 35.414 |19.58
retardado 23.936 |8.26

Fuente: t de student pareada

0.0034

En contraste, se observoé lo contrario en el grupo experimental con naringenina, en

el cual, no fue estadisticamente significativo (p=0.25), ver (Cuadro 4)

Cuadro 4. Comparaciéon de los grupos con naringena inmediato versus

retardado

Andlisis comparativo de fuerza de adhesién, grupo
con naringerina inmediato versus retardado

Inmediato 28.73 14.02
Retardado 23.93 8.26

0.25

Fuente: t de student pareada

Para la experimentacion de la microfiltracion se analizaron 45 muestras divididas en
sus respectivos 5 grupos (n=8). Se pudo observar que el tipo de microfiltracion mas
frecuente fue hasta la pared axial en la mayoria de los grupos. A excepcion del
grupo retardado sin narigenina en el que la penetracion fue profunda en la mayoria

de los casos, llegando hasta la pared pulpar de la cavidad.

En la comparacién de los grupos experimentales sin naringenina, se pudo observar
como la filtracién siempre fue un factor a considerar, presentdndose un grado de
penetracion hasta la pared axial y exacerbandose después del envejecimiento
artificial. Lo contrario se observa en los grupos experimentales con naringenina, que
presentaron una estabilidad en la escala de penetracion del colorante, ver (Figura
10).



Figura 10. Analisis cualitativo del grado de microfiltracion en las muestras.
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11.DISCUSION



En este estudio se evalud, de manera inmediata y retardada, la fuerza de adhesion
de la resina al incorporar al protocolo adhesivo un inhibidor de metaloproteinasas
(MMPs) y valorar su desempefio. Ademas, se observo el patron de microfiltracidn
de las muestras al ser sumergidas en una solucién trazadora para determinar el

modo mas frecuente de filtracion a nivel de una preparacion para cavidad.

El desarrollo de la tecnologia ha permitido indagar sobre las variables involucradas
en un proceso tan delicado como la adhesion dental. Esto ha influenciado en la
evolucion de los materiales dentales para que estos sean cada vez mas longevos y
gue requieran menos intervenciones para el mantenimiento de las restauraciones
que han sido adheridas al sustrato dental. Dentro de los motivos por los cuales las
restauraciones llegan a fallar es la degradacion de la capa hibrida, la cual es la
interfase entre el tejido dental y el material restaurador. Las MMPs son uno de los
factores que se ha demostrado tiene injerencia en este proceso (30,57) Esto se ve
reflejado a nivel experimental como microfiltracion en la capa hibrida (58,59) y a

largo plazo se traduce a un desalojo de la restauraciéon o caries secundaria (8,28)

La inhibicién de las MMPs ha sido investigada para contrarrestar estos fenomenos.
La clorhexidina (CHX) surgié como uno de los principales compuestos capaces de
inactivar a las MMPs e impedir la degradacion del coldgeno expuesto por el grabado
acido utilizado en los sistemas adhesivos de grabado y enjuague (34,40,60) No
obstante, se ha reportado en algunos estudios que esta puede afectar el desempefio
del adhesivo (61)

Es por eso que se han investigado alternativas para la CHX, dentro de las cuales
los flavonoides surgieron como una opcion viable (52,62,63) Rajeswari y cols.,
utilizaron flavonoides como inhibidores de MMPs (en este caso de EGCG vy
Catequina), observaron que al compararlo con el grupo control (CHX) estos eran
capaces de aumentar los valores de la fuerza de adhesién y mantener estos
después del envejecimiento artificial. Cabe resaltar que en diversos estudios se ha

reportado al Optibond FL como el sistema adhesivo con mejores restultados, por lo



cual, a diferencia de esta investigacion se decidiéo implementar el uso de este
producto para poder homogeneizar los resultados (19,64) Rodriguez y cols.,
reportaron que no habia diferencia significativa en los valores de fuerza de adhesion
del grupo experimental (Naringenina) versus el grupo control (CHX). Sin embargo,
mencionan que una de las limitaciones del estudio fue que no evaluaron los
resultados después de un envejecimiento artificial, (65) por lo tanto la informacion

se ve limitada.

En la presente investigacion, se observaron diferencias significativas en todos los
grupos experimentales (con o sin naringenina, inmediato o retardado) con respecto
al grupo control (CHX). Datos que se contradicen con lo reportado por Rodriguez y
cols. Cabe resaltar que sus resultados fueron interpretados en megapascales (Mpa)
y en este estudio se expresaron los datos fueron expresados en Newtons (N). Sin
embargo, al hacer la conversion de los resultados hacia Mpa y comparar las medias
de los grupos control (3.03 MPa) y experimentales (inmediato sin naringenina =9.72
MPa; inmediato con naringena = 7.89 MPa, retardado sin naringenina = 6.57 MPa;
retardado con naringenina = 9.10 MPa) se demuestra que la CHX interfiere en la
fuerza de adhesion. Ademas, los valores de adhesion del grupo inmediato con
naringenina y el retardado mejoraron después del envejecimiento artificial (7.89
MPay 9.10 MPa, respectivamente), por lo que se lograron comprobar las hipotesis

establecidas en esta investigacion.

Por otra parte, el éxito de las restauraciones no solo conlleva el que se mantengan
adheridas al sustrato, si no también en la calidad de la unién del material restaurador
con el érgano dental. Por lo que fue necesario investigar sobre la microfiltracion y
sSus patrones con respecto a una preparacion cavitaria. La microfiltracién es un
fendmeno que se refiere a la penetracion de fluidos, solutos y microorganismos a
través de la interfaz entre el material restaurador y la estructura dentinaria o del
esmalte. Esto se debe a una infiltracion incompleta de monémeros de resina en las
fiboras de coldgeno desmineralizadas expuestas por grabado acido o adhesivos
autograbantes, dando como resultado la inminente degradacién de la capa hibrida.

Si bien, la hidrolisis es el mecanismo principal por la cual esta se vé afectada,



existen otros factores que pudieran contribuir con el desarrollo de la microfiltracion
como lo son los cambios de temperatura que conllevan a la expansion y contraccion
de las resinas, fuerzas oclusales y/o la contraccion por polimerizacion (51,66) Es
por eso que resulta importante observar el cambio que ocurre después del
envejecimiento artificial de las muestras. Ya que los materiales restauradores se
encuentran en constante interaccion con factores ambientales al estar en funcion.

A comparacion de la clorhexidina, la naringenina tiene un menor grado de disolucion
en agua, (67) lo que podria ser de utilidad debido a la constante interaccion con el
agua presente en la dentina, y de esta manera lograr contrarrestar la disociacién del

inhibidor de la capa hibrida.

En esta investigacién, se observaron los patrones de microfiltracion de manera
inmediata y retardada al someterlas a una prueba de envejecimiento rapido,
protocolo establecido por la norma ISO 11405:2015. En el grupo control, se observé
que la microfiltracion se comporté de manera equilibrada, siendo mas comun la no
penetracion y la penetracion hasta la pared axial. En cuanto a los grupos
experimentales inmediatos, se observé que el uso de la naringenina no presento
diferencia con respecto al grupo control, por lo tanto, su empleo no muestra

relevancia con respecto al empleo de la clorhexidina.

Por otra parte, si se comparan los grupos experimentales en los que no se utilizo la
naringenina, se observé una tendencia hacia la progresién de la microfiltracion. Al
contrario, si se comparan con aquellos grupos experimentales en los que si fue
empleada la naringena, se observé que los patrones de microfiltracion se

mantuvieron estables, por lo cual se logra comprobar la segunda hipotesis.

Finalmente, se presentaron ciertas limitaciones en el estudio, ya que la muestras no
podian ser utilizadas en una segunda ocasion para repetir los procedimientos de
adhesion o microfiltracién, se opt6 por incrementar el nimero de muestras y separar

de manera aleatoria cuales serian evaluadas de manera inmediata o retardada. Esto



conlleva a la asuncién de que las muestras, el protocolo de adhesién y colocacion

de la resina son iguales.

Si bien los protocolos fueron todos estandarizados con base a la norma I1SO
11405:2015, las muestras provenian de distintos individuos, con diferentes edades
y morfologia dental, lo que pudo influir en la proporcién y distribucion de los tubulos

dentinarios.



12.CONCLUSION:



La naringenina no afecta la adhesion a dentina, sino que mejora los
valores de adhesion.

La naringenina mantiene los valores de adhesion después del
envejecimiento artificial.

La naringenina previene la progresion de la microfiltracién al mantener
integra la interfase diente/resina aun despues del envejecimiento

artificial.



13.ALCANCES DEL ESTUDIO



Realizar pruebas de zimografia in situ para verificar la sustantividad de la
naringenina en la capa hibrida después del envejecimiento.

Realizar pruebas de caracterizacion para la integracion de la naringenina
al acondicionador de algun sistema adhesivo.

Describir la capa hibrida tratada con naringenina para un mejor

entendimiento en los mecanismos de adhesion.



14. ANEXOS



ANEXO 1. CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA LA DONACION DE
ORGANOS DENTARIOS.

CONSENTIMIENTO INFORMADO DEL PACIENTE PARA LA DONACION DE
ORGANOS DENTARIOS

Nombre(s) Apellido paterno Apellido
materno

Yo de forma voluntaria, de manera libre e informada consiento donar el (los)
organo(s) dentario(s).

Autorizo que las muestras donadas sean utilizadas en el proyecto de investigacion
“Comparaciéon en la microfiltracion inmediata y retardada del sistema adhesivo
autograbante en dentina acondicionada con y sin naringenina” en el posgrado de
Rehabilitacion Oral de la BUAP, contribuyendo con esto en la busqueda de nueva
informacion relevante. Declaro que no he percibido alguna retribucion econémica
debido a la donacion y es de mi conocimiento que las muestras no seran vendidas
o distribuidas con fines de lucro. Se me ha hecho saber que mi identidad sera
guardada en estricta confidencialidad. Ademas, he sido informado(a) acerca del
proyecto de investigacion vigente en el podrian ser incluidas las muestras
donadas, he comprendido toda la informacién del presente documento y he tenido
la oportunidad de hacer preguntas y se me ha respondido satisfactoriamente
todas las dudas acerca de éste.

Firma del paciente: Ciudad Fecha:
Testigos:
Relacion con el Relacion con el paciente:
paciente:
Nombre: Nombre:
Firma:
Firma:

ANEXO 2. ISO /TS 11405- 2015 ODONTOLOGIA - PRUEBAS DE ADHESION Y
MICROFILTRACION A LA ESTRUCTURA DENTAL.



NORMA ISO 11405:2015

La prueba de microfiltracion es una manera de probar la eficacia del material o la

combinacion de materiales para establecer adhesion a esmalte y dentina.

SUSTRATO DENTARIO

Dientes permanentes humanos premolares o molares o incisivos mandibulares
bovinos. Los bovinos donantes no deben tener las de 5 afios. Si es posible, es

preferible usar terceros molares permanentes de individuos de entre 16 y 40 afios.

TIEMPO DESPUES DE LA EXTRACCION

Debido a que los mayores cambios se producen en los primeros dias 0 semanas
iniciales después de la extraccion, se deben utilizar los dientes un mes, pero no mas
de 6 meses después de la extraccibn ya que estos pueden sufrir cambios
degenerativos en la proteina dentaria.

ALMACENAMIENTO

Inmediatamente después de la extraccion debe limpiarse a fondo los dientes
eliminando toda la sangre y tejido adherente. Los dientes deben colocarse en agua
destilada de grado 3 de acuerdo con la norma ISO 3696:19987 o0 en solucién
bacteriostatica/bactericida Cloramina T al 1.0% durante una semana como maximo
y después almacenarse en agua destilada en un refrigerador a 4° C nominales. Para
reducir el deterioro el medio de almacenamiento debe ser reemplazado al menos

una vez cada dos meses.

PREPARACION DE LA CAVIDAD



Acondicionar los dientes en agua destilada a 23+- 2 °C durante un minimo de 12hrs
antes de su uso. Debe utilizarse una cavidad estandar de 3mm de didmetro con una
profundidad de al menos 1mm en la dentina en la parte media de la superficie bucal
de un tercer molar, angulo cavo superficial de aproximadamente 90°. Iniciar
preparacion de la cavidad en el esmalte con pieza de alta velocidad utilizando fresa
pequefia cilindrica de diamante. Acabar las paredes con una fresa de carburo de
fisura recta, con extremo plano y sin cortes transversales de acuerdo con la norma
ISO 3823-1:1997 a aproximadamente 4000 rpm con abundante irrigacion de agua.
Para controlar el angulo de la superficie durante la preparacion el diente debe
montarse en yeso piedra o en resina de curado en frio.

Una superficie estandar debe preparase utilizando un papel abrasivo de carburo de
silicio de grano P400 de acuerdo con la normal ISO6344-1:1998. El espécimen debe
evaluarse con un aumento de 5x para asegurar que todo el margen de la cavidad
este rodeado de dentina. SE DEBE EXAMINAR UN MINIMO DE 10 CAVIDADES
ALMACENAMIENTO DE LOS ESPECIMENES

Inmediatamente después de la colocacién de la obturacién, sumergir el espécimen
en la solucion elegida y almacenarlo a 37+- °C durante 24hrs. Si el efecto de
termociclaje forma parte de la prueba iniciar el procedimiento de termociclaje
después de 24hrs de almacenamiento. Después del termociclaje sumergir el diente

en una solucién trazadora durante 2-4 hrs.

TERMOCICLAJE: EIl termociclaje entre 5° y 55° C puede utilizarse como una
prueba de envejecimiento acelerado. Los procedimientos recomendados son los
siguientes:

-PRUEBA TIPO 1: prueba a corto plazo después de 24hrs en agua a 37°C.
-PRUEBA TIPO 2: prueba de termociclaje que comprende 500 ciclos en agua entre
5y 55°C comenzando después de 20-24hrs de almacenamiento en agua a 37°C.
La exposicion a cada bafio deber ser al menos 20s y el tiempo de transferencia
entre bafos es de 5-10s.

-PRUEBA TIPO 3: prueba a largo plazo después de 6 meses de almacenamiento

en agua a 37°C (el medio se cambia cada 7 dias para evitar la contaminacion). Los



especimenes deben ser sometidos a prueba inmediatamente después de sacarlos

del agua.

ANEXO 3. HOJA DE RECOLECCION DE DATOS POR GRUPO.

Fuerza de adhesion (N)

Control Inm(?diato_sin Inme_diato_con Reta_rdado_con Retardado_con
Naringenina naringenina naringenina naringenina
1 0.81 34.64 33.43 34.23 31.28
2 1.08 10.61 2.69 18.8 45.64
3 1.62 41.21 53.56 30.74 30.07
4 1.62 16.11 28.19 14.9 31.15
5 6.72 35.04 39.2 37.05 27.52
6 14.9 29.27 31.68 22.15 30.88
7 | 16.78 37.99 21.88 19.33 35.98
8 18.8 70.47 14.64 29.8 34.23
9 | 21.48 63.09 37.32 17.32 20.68
10 | 26.58 15.71 24.84 15.04 44.3
Microfiltracion
Control | Inmediato sin | Inmediato con | Retardado con | Retardado con
Naringenina naringenina naringenina naringenina
1 0 1 1 2 0
2 1 1 2 2 1
3 2 1 1 0 2
4 0 2 1 0 1
5 1 2 1 2 2
6 2 1 2 2 1
7 1 1 0 2 1

Microfiltracion




Control 3 3 2

Inmediato sin 0 6 2

Naringenina

Inmediato con 1 5 2
naringenina
Retardado con 2 0 6
naringenina
Retardado con 1 5 2
naringenina
Total 7 19 14

ANEXO 4. FOTOGRAFIAS DEL MICROSCOPIO OPTICO

0 = Sin penetracion 1 = Penetracion 2 = Penetracién
hasta pared axial  hasta pared pulpar
de la cavidad de la cavidad
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