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Resumen

Introduccién: El tratamiento endoddntico estd esencialmente dirigido a la
prevencion y control de infecciones pulpares y perirradiculares. Dada la relevancia
de los microorganismos para crear lesiones periapicales, es claro que el resultado
de la terapia endododntica depende de su reduccion o eliminacion. Esto requiere el
uso de un medicamento intraconducto efectivo que ayudara a la desinfeccion.

Objetivo: Determinar que medicamento intraconducto muestra mayor zona de
inhibicion de E. faecalis, el hidroxido de calcio con solucion fisiologica, el Ultracal
XS, la curcuma con solucion fisioldgica, la curcuma con propilenglicol o la pasta
triple antibidtica.

Material y métodos: Estudio de disefio experimental in vitro donde se evalud la
eficacia antimicrobiana utilizando 10 placas de agar inoculadas con suspension
microbiana de E. faecalis obtenido por aislado clinico y de caracteristica
multirresistente obtenido del cepario del Laboratorio de Investigacion Odontoldgica
Multidisciplinaria y sensidiscos de papel estériles de 6mm de diametro
impregnados con los medicamentos. Se midieron las zonas de inhibicién formadas
sobre la placa para determinar la eficacia antimicrobiana de los medicamentos
utilizados. Para el analisis estadistico se realizé6 una prueba de ANOVA y una
prueba de Tukey. Se establecio significancia estadistica cuando P <0.05.

Resultados: La pasta triple antibiética muestra una mayor zona de inhibicién,
seguida de la clorhexidina, mientras que el Ultracal XS, la curcuma con
propilenglicol, la curcuma con solucién fisiolégica y el hidroxido de calcio con
solucion fisiolégica presentaron zonas de inhibicion similares entre si y muy por
debajo de los resultados mostrados por la pasta triple antibidtica y la clorhexidina.

Conclusién: La pasta triple antibidtica muestra una mayor zona de inhibicién y por
lo tanto resulta en una mayor eficacia antimicrobiana contra la cepa de E. faecalis
utilizada en esta investigacion a diferencia del hidroxido de calcio con solucion
fisiologica, el Ultracal XS, la curcuma con solucién fisioldgica y la curcuma con
propilenglicol medicamentos que no muestran eficacia antimicrobiana.

(Palabras clave: Medicamento intraconducto, curcuma, pasta triple antibiética, E.
faecalis)



Summary

Objetive: The aim of this study was to determine which intracanal medicament
shows more inhibition zone of E. faecalis, calcium hydroxide with saline solution,
ultracal XS, turmeric with saline solution, turmeric with propyleneglycol or triple
antibiotic paste.

Materials and methods: In vitro experimental design study where the
antimicrobial efficacy was evaluated using 10 agar plates inoculated with microbial
suspension of E. faecalis obtained by clinical isolate with multiresistant feature
from the Laboratorio de Investigacion Odontologica Multidisciplinaria and
impregnated sterile paper discs of 6mm diameter with the medicaments. The zone
of inhibition formed on the plate was evaluated to determine the antimicrobial
efficacy among the medications used. For statistical analysis, an ANOVA test and
Tukey's test were performed. Statistical significance was established when P
<0.05.

Results: The triple antibiotic paste showed a zone of inhibition greater,
demonstrating greater antimicrobial efficacy followed by chlorhexidine, while
Ultracal XS, curcumin with propylene glycol, curcumin with saline solution and
calcium hydroxide with saline solution showed inhibition zones similar to each
other and well below those shown by the triple antibiotic paste and chlorhexidine.

Conclusion: The triple antibiotic paste shows a larger zone of inhibition and
therefore a greater antimicrobial efficacy against the strain of E. faecalis used in
this investigation unlike calcium hydroxide with saline solution, Ultracal XS,
turmeric with saline solution and turmeric with propylene glycol medications that do
not show antimicrobial efficacy.

(Key words: Intracanal medicament, tumeric, triple antibiotic paste, E. faecalis.)
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l. Marco teodrico

El tratamiento endodontico esta esencialmente dirigido a la prevencion y
control de infecciones pulpares y perirradiculares. Dada la relevancia de los
microorganismos para crear lesiones periapicales, es claro que el resultado de la
terapia endodéntica depende de su reduccion o eliminacion (Bystrom et al., 1981,
1985; Siqueira et al., 1997). Esto requiere el uso de un medicamento intraconducto
efectivo que ayudara a la desinfeccién del sistema de conducto radicular, tal
medicamento debe ser efectivo durante todo su periodo de aplicacion, tener poca
toxicidad para los tejidos perirradiculares, penetrar en los tubulos dentinarios y
eliminar las bacterias que pueden estar presentes (Almyroudi et al., 2002). Debido
a la dificultad en la instrumentacion, el uso de soluciones de irrigacion y
medicamentos intraconductos puede ser el unico método confiable para la
desinfeccion (Bystrom et al.,1981, 1985).

Un medicamento intraconducto se usa para eliminar las bacterias
remanentes después de la instrumentacién del conducto, reducir la inflamacién de
los tejidos periapicales y remanentes pulpares, hacer que el contenido del
conducto sea inerte y neutralizar los restos del tejido, también actia como una
barrera contra fugas de la obturacion temporal y ayuda a secar conductos
persistentemente humedos (Chong y Ford, 1992). A pesar de las afirmaciones
contradictorias, ningun medicamento parece ser ideal, y hay controversia sobre su
uso (Trope et al., 1999; Peters y Wesselink, 2002). El hidroxido de calcio ha sido
utilizado en la odontologia por casi un siglo (Siqueira y Lopes, 1999), debido a sus
propiedades antimicrobianas (Athanassiadis et al., 2007; Menezes et al., 2004,
Siqueira et al., 1997), especialmente debido a su accion sobre las bacterias
gramnegativas. La presunta ventaja del hidréxido de calcio sobre otros tipos de
medicamentos son sus propiedades antimicrobianas atribuidas a su alcalinidad
(Gordon et al., 1985), sin embargo, este tiene una accion limitada contra algunos
microorganismos, particularmente Enterococcus faecalis (E. faecalis) (Estrela et
al., 1999) y Candida albicans (Ballal et al., 2007). Se debe tener un vehiculo
adecuado para administrar los medicamentos de manera adecuada en los

conductos radiculares infectados, un factor que debe considerarse es su
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capacidad para facilitar una mejor difusién de los medicamentos a través de la
dentina radicular (Sato et al., 1993;1996; Hoshino et al., 1992;1996; Cruz et al.,
2002). El propilenglicol (1,2-propanodiol), es un alcohol dihidroxilado, que tiene un
peso molecular de 76.09 (United States Pharmacopeia, 1989), y es un vehiculo
que tiene potencial para su uso en el tratamiento del conducto radicular.

Los resultados de algunos estudios demostraron ser muy prometedores en
la mezcla de medicamentos, esta mezcla consiste en metronidazol, ciprofloxacino
y minociclina y es conocida como pasta 3Mix, la cual demostro ser efectiva contra
diversas bacterias orales (Rowe et al., 2009).

Se sabe que la medicina tradicional es un terreno en crecimiento para la
fuente de las medicinas modernas (Corson y Crews, 2007), datos de la OMS,
revelan que el 80% de la poblacion mundial utiliza la medicina popular
(principalmente a través del uso de plantas medicinales) para sus necesidades de
asistencia médica primaria (Perazzo et al., 2004). Una planta en esa categoria es
curcuma longa la cual pertenece a la familia del jengibre (Mandroli y Bhat, 2013),
como un polifenol natural, la curcuma tiene un peso molecular de 368.38 g / mol
(Bagheri et al., 2020). La curcuma posee dos sistemas de electrones altamente
conjugados que contribuyen a la capacidad del compuesto para absorber la luz
visible (Dahl et al., 1989), por lo tanto, la curcuma tiene el potencial para usarse
como fotosensibilizador para el tratamiento de infecciones superficiales localizadas
en la boca o en la piel (Yeon et al., 2010). La curcuma posee propiedades
antibacterianas (Negi et al., 1999). En general, parece que la curcuma es
totalmente segura y teniendo en cuenta los efectos secundarios, los beneficios
derivados de la administracion de esta sobrepasan sus efectos adversos
(Ashrafizadeh et al., 2020).



Il. Antecedentes

Ammon et al. (1990) desarrollan un estudio en el cual se demuestran las
propiedades farmacéuticas de la curcuma, esta investigacion fue realizada debido
a que la curcuma en la India y en China es utilizada en la medicina tradicional
para tratar diversas enfermedades, sin embargo, a pesar de estos usos la falta de
evidencia cientifica limita su uso dentro de la medicina, al realizar esta
investigacion los autores buscaron que se iniciara una serie de investigaciones de
las plantas medicinales y sus principios activos. Dentro del estudio se desarrolla
su funcién dentro de sistemas y érganos en especifico explicando en cada uno de
ellos su mecanismo de accion, asi como su efecto antiinflamatorio, antifungico, y
antibacteriano en donde muestran una inhibicion de crecimiento de
microorganismos mostrando actividad antibacteriana y reaccionando como un
agente bacteriostatico respecto a estafilococos, estos resultados se obtuvieron
utilizando extracto de aceite de curcuma y se ha sugerido que la curcuma inhibe la
division celular bacteriana al perturbar el anillo Z citogenético a través de una
interaccion directa con FtsZ (Rai et al., 2008). En cuanto a toxicidad no se
encontraron efectos adversos aun cuando al utilizar cantidades mayores de
curcuma, respecto a la farmacocinética de la curcuma, esta es excretada en su

mayoria por via renal.

Gupta et al. (2012) dan a conocer en su estudio que la curcuma fue
descubierta desde hace dos siglos, sin embargo, fue hasta 1910 cuando
Milobedzka y Lampe identificaron la estructura quimica de la curcuma que
consiste en diferuloilmetano, o] 1,6-heptadieno-3,5-diona-1,7-bis
(4-hidroxi-3-metoxifenil)-(1E, 6E).

CH;0 OCHsy
HO CH=CH”CD—CH=?-EH=£H OH
OH

Fig. 1 Estructura anatomica de la cOrcuma
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En este mismo articulo se comenta también la aprobacién de
Administracion de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA) hacia
la curcuma ya que se ha demostrado que es segura y eficaz para poder ser
utilizada en estudios clinicos determinando su descripcibn como un compuesto
“generalmente considerado como seguro”, dentro del ultimo medio siglo ha habido
una serie extensiva de estudios /n vitro demostrando la capacidad de sefializacion
de la curcuma y comprobando en el laboratorio sus multiples propiedades

investigadas anteriormente tanto en animales, como en humanos.

Dahl et al. (1989) que analizan la capacidad fotoactiva de la curcuma
demuestran que esta posee dos sistemas de electrones altamente conjugados que
contribuyen a la capacidad del compuesto para absorber la luz visible, es esta
absorcién la responsable del color amarillo anaranjado brillante de la curcuma, y al
tener esta capacidad de absorber la luz, hay preguntas sobre sus propiedades
quimicas y bioldgicas en la presencia de luz que difieren de la ausencia de luz.
Tiene un pico de absorcidon bastante amplio en el rango de 300-500 nm (maximo *

430 nm) y ejerce potentes efectos fototoxicos en cantidades micromolares.

Por lo tanto, la curcuma tiene el potencial para usarse como
fotosensibilizador para el tratamiento de infecciones superficiales localizadas en la
boca o en la piel (Yeon et al., 2010). Otros estudios concluyeron también que la
curcuma fotoactivada es tan efectiva como la pasta triple antibidtica y puede

penetrar mas profundamente en los tubulos dentinarios (Tyagi et al., 2015).

Neelakatan et al. (2013) realizaron uno de los primeros estudios de la
curcuma empleada en endodoncia, comparandola con el hipoclorito de sodio que
es considerado uno de los irrigantes con mayor efectividad antimicrobiana
demostrada en este campo, para el estudio de la curcuma se utilizé la bacteria E.
faecalis por su capacidad de permanecer dentro de los tubulos dentinarios y
complicando asi su eliminacion correcta del sistema de conductos radiculares y
volviéndola una de las bacterias con mas interés de estudio dentro de la
endodoncia. Sus resultados se muestran favorables para la curcuma, mostrando

una efectividad antimicrobiana adecuada a los 2 minutos, 5 minutos y 10 minutos y
11



dando como resultado una zona de inhibicion incluso mayor que mostrada por la
clorhexidina después de dos semanas contra un biofilm, comprobando asi la
eliminacion total de la bacteria, se determin6é que esta actividad antimicrobiana de
la curcuma puede atribuirse a su capacidad para eliminar la matriz de polisacarido
extracelular de E. faecalis. Se ha demostrado la eficacia de la curcuma contra las
bacterias gram positivas y gram negativas antes (Neelakantan et al., 2015;
Haukvik et al., 2009), la concentracion de curcuma utilizada fue de 2.5 mg / ml
segun un informe publicado previamente que demuestra la concentracion
inhibitoria minima de curcuma a 625 pug / ml y una concentracién bactericida

minima de 2.5 mg / ml.

Da Frota et al. (2015) utilizaron la curcuma a una concentracion de 20 uM
con fotosensibilizador, ya que su eficacia ha sido determinada anteriormente
(Dovigo et al., 2011) en este mismo estudio se discute que las diferencias
observadas en estudios anteriores pueden explicarse por varias razones: material,
técnica, concentracion, tipo de estudio, uso de forma plancténica o biofilm,

periodo, tiempo de exposicion, tipo de fotosensibilizador y muchas otras.

Devaraj et al. (2016) realizaron un estudio evaluando 5 diferentes
medicamentos intraconducto contra un biofiilm en el cual se encontraba
involucrado el E. Faecalis y evaluando todo bajo microscopio, los medicamentos
que se utilizaron para evaluar la efectividad antimicrobiana fueron la curcuma
fotoactivada, la triple y doble pasta antibidtica, la clorhexidina al 2% y el hidréxido
de calcio contra E. faecalis in vitro. Dentro de las caracteristicas del estudio se
encuentra la fotoactivacion de la curcuma ya que en estudios previos se demostré
una actividad antimicrobiana superior incluso que la de la pasta triple antibidtica
resultados que no difieren de los resultados obtenidos dentro de la investigacion
mencionada ya que mostraron que la curcuma fotoactivada fue tan efectiva como
la triple pasta antibidtica contra E. faecalis, ambos agentes pudieron alterar por
completo las biopeliculas del conducto radicular en comparacion con el control

utilizado dentro del estudio.
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Adamczak et al. (2020) describen a la curcuma como un polifenol lipofilico
que es utilizado desde hace 4 mil anos en la India, asi como reafirman su uso
dentro de una gran cantidad de otros paises, también hablan de sus diversas
propiedades ya mencionadas y sobre la confirmacion de la actividad de la
curcuma contra el quorum sensing bacteriano, el cual es muy importante dentro
del biofilm y parte importante hablando de infecciones endodénticas, con estas
afirmaciones se realiz6é un estudio en donde el objetivo era demostrar la capacidad
antimicrobiana de la curcuma contra diferentes tipos de bacterias presentes en un
biofilm y en sus resultados muestran una fuerte actividad antimicrobiana contra

distintos tipos de bacterias tanto gram + como gram — incluyendo E. faecalis.
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1.1 Justificacion

En la actualidad la medicina tradicional esta tomando cada vez mayor
importancia dentro del area médica debido a su baja toxicidad y grandes
beneficios, por lo que tener un componente natural dentro del ambito de
endodoncia con los mismos o incluso mejores resultados antimicrobianos vy
antiinflamatorios como es la curcuma, nos da opciones para mejorar la calidad del

tratamiento y beneficiar al paciente.
lll. Hipoétesis

La curcuma con propilenglicol como medicamento intraconducto presenta mayor
zona de inhibicion de E. faecalis que el hidroxido de calcio con solucion fisiologica,

el Ultracal XS, la curcuma con solucion fisiolégica y la pasta triple antibiotica.

IV. Objetivos
IV.1 Objetivo general

Determinar que medicamento intraconducto muestra mayor zona de
inhibicion de E. faecalis, el hidroxido de calcio con solucion fisiologica, el Ultracal
XS, la curcuma con solucion fisiolégica, la curcuma con propilenglicol o la pasta

triple antibidtica.

IV.2 Objetivos especificos
Medir la zona de inhibicién de E. faecalis de la curcuma con solucion fisiologica.
Medir la zona de inhibicion de E. faecalis de la curcuma con propilenglicol.
Medir la zona de inhibicion de E. faecalis del hidréxido de calcio con solucion

fisiologica.
14



Medir la zona de inhibicion de E. faecalis del Ultracal XS.
Medir la zona de inhibicion de E. faecalis de la pasta triple antibiética.
Comparar las mediciones de las zonas de inhibicidon de E. faecalis generadas por

los distintos medicamentos.

V. Material y métodos
V.1 Tipo de investigacion

Experimental in vitro.

V.2 Poblacion

Placas de agar inoculadas con suspension microbiana de E. faecalis obtenido por
aislado clinico y de caracteristica multirresistente obtenido del cepario del
Laboratorio de Investigacion Odontolégica Multidisciplinaria y sensidiscos de papel

de 6mm de diametro estériles impregnados de los medicamentos a evaluar.

V.3 Muestra

60 muestras, evaluando 10 muestras por cada medicamento intraconducto,
colocando 6 sensidiscos por placa agar (Disco CHX: clorhexidina; Disco A:
Ultracal XS; Disco B: Hidroxido de calcio con solucion fisiologica; Disco C:
Cuarcuma con solucién fisioldgica; Disco D: Curcuma con propilenglicol; Disco E:
Pasta triple antibiética)

El tamafo de la muestra se determind en base a resultados de una busqueda
bibliografica y observar que de manera repetida trabajos similares utilizaron
tamanos de muestra como el utilizado en la presente investigacion, tal es el caso
de Marickar et al. (2014) quienes utilizaron 6 muestras por grupo estudiado o Badr
et al. (2011) que lo realizaron en 6 placas con 3 pozos con medicamento por

placa.
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V.3.1 Criterios de seleccion

Criterios de inclusién

Placas de agar estériles e inoculadas adecuadamente con la suspension de E.
faecalis.

Sensidiscos estériles impregnados con totalidad del material a evaluar.

Criterios de exclusién

Sensidiscos con escasa impregnacion del material a evaluar.

Criterios de eliminacion

Placas que han sufrido contaminacién al momento de la inoculacion o durante

cualquier parte del procedimiento.

V.3.2 Variables estudiadas

Variable Dependiente: Eficacia antimicrobiana.

Variables independientes: Ultracal XS, Hidréxido de calcio con solucion fisioldgica,
curcuma con solucién fisiolégica, curcuma con propilenglicol, pasta triple

antibiética (metronidazol, ciprofloxacino, minociclina), clorhexidina.

V.4 Instrumentos

e Placas Petri de 90mm de diametro

e Agar de infusidon cerebro-corazén marca MCD-LAB

e Matraz Erlenmeyer

e Mechero bunsen

e Olla esterilizadora

e Aplicadores con punta de algodon estériles

e Sensidiscos de papel filtro estériles de 6mm de diametro
e Cuchara dosificadora

e Espatula de cemento

e Loseta de vidrio
16



e Pinzas de curacion

e Hidroxido de calcio VIARDEN®

e Curcuma en polvo VIVIO FOODS®
e Solucion fisiologica PISA®

e Propilenglicol puro USP®

e ULTRACAL XS ®

e Clorhexidina CONSEPSIS®

e Ciprofloxacino 500mg

e Metronidazol 500mg

e Minociclina 100mg

V.5 Procedimientos

a. Fase de preparacion del medio de cultivo

Objetivo: Obtener el medio en el cual se realizd y se comparé de manera

cuantitativa la eficacia de los medicamentos intraconducto evaluados.
Se prepararon 10 placas Petri utilizando 333ml. de agar cerebro-corazon

e Se utilizaron 17.316mg de agar cerebro-corazon

e Posteriormente se colocoé en un matraz y se preparo segun las indicaciones
del fabricante.

e Se mezcldo y se llevd a punto de ebullicion para disolver de manera
adecuada.

e Se metid en una olla de presion y posterior a esterilizar se dejo enfriar para
poder manipularla.

e Al momento de verter el agar en las placas se utilizdé el mechero bunsen
para mantener un medio estéril, se flamed la boca del recipiente antes de
vaciar el contenido en cada placa Petri.

e Se retiraron burbujas que se formaron al momento del llenado.
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e Por ultimo, se dejo gelificar durante 24 horas para poder realizar la siembra

del cultivo.

Fig. 3 Medio de cultivo
Fig. 2 Preparacion placas de agar 9 I ultiv

b. Fase de siembra de E. faecalis

Objetivo: Crear una monocapa de E. faecalis en el medio de cultivo
Se agito el recipiente con E. faecalis para homogeneizar la solucion.

e En seguida se flameo la boca del recipiente (esta accidn se realizé siempre
al quitar o colocar el tapén del recipiente y este ultimo nunca se dejé sobre
la mesa de trabajo).

e Con ayuda de un aplicador con punta de algodon estéril se tomé la muestra
de E. faecalis y se extendi6 de manera uniforme por toda la placa agar,
mientras tanto la tapa se sostuvo cerca para evitar contaminacion.

e Al momento en el que se absorbid el liquido se coloco la placa en posicion
invertida.

e Al finalizar se rotularon las placas con un plumén para saber que placas
mantenian cultivo y rotularon las marcas de los medicamentos a utilizar en

las posiciones adecuadas.
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c. Fase de preparaciéon de medicamentos intraconducto

Objetivo: Tener una preparaciéon adecuada de cada uno de los medicamentos para

su facil manipulacion.

La preparacion se realizd en el momento antes de impregnar los sensidiscos
estériles con el medicamento para evitar cambios en la consistencia de estos

mismos.

Se utilizé la misma cuchara dosificadora para todos los compuestos para evitar
variaciones y mantener las mismas concentraciones cuando se refiere a porcion,
la cual fue limpiada y desinfectada después de utilizar algun material para evitar

que se mezclaran entre ellos alterando el resultado.

Todas las preparaciones se realizaron sobre losetas de vidrio estériles y se
mezclaron con espatulas de cemento estériles, utilizando una loseta y una

espatula para cada medicamento.

Hidréxido de calcio con solucién fisiolégica

e Sobre una loseta de vidrio se colocé con la cuchara dosificadora una
porcion de hidroxido de calcio marca Viarden®.

e Posteriormente se colocé una porcion de solucién fisioldgica PISA® y se
coloco al lado del polvo de hidroxido de calcio.

e Se fue integrando poco a poco el polvo hacia el liquido mezclando con la
espatula de manera homogénea hasta conseguir una pasta cremosa.

e Fue necesario agregar porciones extras de polvo y liquido para obtener la
consistencia adecuada con la cual fue posible impregnar el disco en su
totalidad.

Curcuma con propilenglicol

e Sobre una loseta de vidrio se colocd una porcidén con cuchara dosificadora

de curcuma en polvo marca VIVIO FOODS®.
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Posteriormente con la misma cuchara se tomé una porcién de propilenglicol
puro USP®Yy se colocé al lado del polvo de curcuma.

Enseguida el polvo poco a poco se fue integrando al propilenglicol
mezclando de manera homogénea con la espatula hasta obtener una pasta
cremosa.

Fue necesario agregar porciones extras de polvo y liquido para obtener la
consistencia adecuada con la cual fue posible impregnar el disco en su
totalidad.

Curcuma con solucién fisioldgica

Sobre una loseta de vidrio se colocé una porcion con cuchara dosificadora
de curcuma en polvo marca VIVIO FOODS®.

Posteriormente con la misma cuchard se tomo6 una porcién de solucion
fisiologica PISA®Yy se colocé al lado del polvo.

Enseguida el polvo poco a poco se fue integrando a la solucion mezclando
de manera homogénea con la espatula hasta obtener una pasta cremosa.
Fue necesario agregar porciones extras de polvo y liquido para obtener la
consistencia adecuada con la cual fue posible impregnar el disco en su
totalidad.

Pasta triple antibidtica

Para el polvo se utilizaron 3 antibioticos:
- Una tableta de metronidazol de 500 mg marca farmacia del ahorro.
- Una tableta de ciprofloxacino de 500 mg marca farmacia del ahorro.
- Una capsula de minociclina de 100 mg marca Pfizer.
Con un bisturi se retir6 la cubierta entérica de las tabletas.
Para el vehiculo se utilizo:
- Propilenglicol puro USP®.
Cada uno de los medicamentos se colocd en un mortero y fue triturado con
el pistilo hasta que se obtuvo un polvo fino.
Cada uno de los polvos fueron guardados por no mas de una semana en
recipientes estériles con tapadera y rotulados.
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Se colocé una porcion con la cuchara dosificadora del polvo de

metronidazol.

Se colocd una porcidbn con la cuchara dosificadora del polvo de

ciprofloxacino.

Se colocd una porcidn con la cuchara dosificadora del polvo de minociclina.
Después de agregar cada medicamento la cuchara dosificadora fue

limpiada.

Al tener los tres medicamentos en la loseta en proporcion 1:1:1 fueron

mezclados con una espatula hasta obtener una mezcla homogénea.

Posteriormente se comenzé a incluir una porcién del polvo de la mezcla de

los 3 medicamentos al propilenglicol mezclando uniformemente para

conseguir la consistencia deseada.

Se termind de mezclar en el momento en el que la pasta tenia una

consistencia cremosa.

Fue necesario agregar porciones extras de polvo y liquido para obtener la

consistencia adecuada con la cual fue posible impregnar el disco en su

totalidad.

Fig. 4 Preparacion de pasta triple antibidtica
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d. Fase de colocacién de sensidiscos en placas de agar e incubacion

Objetivo: Se realizé la colocacion de los medicamentos antes preparados en las

placas previamente preparadas.

e Se utilizaron sensidiscos de papel filtro estériles de 6mm de diametro de los

cuales:

10 fueron impregnados con clorhexidina rotulados en las placas como
CHX.

10 fueron impregnados con Ultracal XS® rotulados en las placas con la
letra A.

10 fueron impregnados con hidréxido de calcio con solucion fisiologica
rotulados en las placas con la letra B.

10 fueron impregnados con curcuma con solucion fisiolégica rotulados
en las placas con la letra C

10 fueron impregnados con curcuma con propilenglicol rotulados en las
palcas con la letra D

10 fueron impregnados con pasta triple antibiética o 3mix rotulados en

las placas con la letra E

e En cada una de las placas fueron colocados los discos impregnados con el

material a evaluar en su lugar correspondiente segun las marcas colocadas

antes para posteriormente ser colocados en la incubadora a 37°C

e Después del tiempo de incubacion que fue de 72 horas, se procedid a

tomar fotografias de las placas Petri para poder obtener las zonas de

inhibicion para poder medirlos.




Fig. 6 Colocacidn de medicamentos en sensidiscos

Fig. 5 Preparacion de clrcuma

Fig. 8 Medio de cultivo con los medicamentos

Fig. 7 Colocacion de sensidiscos en medio de cultivo

e. Fase registro de datos

Objetivo: Poder tener un registro de la zona de inhibicion de cada medicamento,

para determinar cual tiene mejor eficacia antimicrobiana.

Se tomaron fotografias de las placas a las 48 hrs. de haber colocado los
medicamentos para poder utilizarlas dentro del programa ImagedJ y medir la zona

de inhibicion.

Se realizd la medicidon de la zona de inhibicidon midiendo el diametro de la zona de
inhibicion formada alrededor del sensidisco de papel.

Cada medicion obtenida fue plasmada en una base de datos de Excel para

realizar el analisis estadistico.
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Fig. 8 Resultados de zonas de inhibicion
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Fig. 10 Medicidn de zonas de inhibicidn mediante Image.J

f. Fase de manejo de residuos biolégico infecciosos

Objetivo: Se desecharon en base a la NOM-087-ECOL-SSA1-2002 los reactivos

utilizados para la investigacion que fueron considerados RPBI y asi evitar danos al
ambiente y a los humanos.
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e Se identificaron los cultivos realizados como utensilios desechables
utilizados para contener, transferir, inocular y mezclar cultivos de agentes
bioldgico infecciosos y muestras bioldgicas para analisis.

e Se realizé una esterilizacion de estos materiales y un envasado adecuado
para poder colocar en el area destinada a este tipo de residuos dentro del
laboratorio.

e El personal de limpieza encargado dentro de la Universidad Autbnoma de
Querétaro recolectd y transporto los residuos a las zonas adecuadas para

su transporte externo y su adecuada eliminacion.

V.5.1 Analisis estadistico

Se realizd la prueba de Kolmogorov-Smirnov en donde los datos resultaron en una
distribucion normal por lo que se realizé una prueba ANOVA vy al existir diferencia
significativa se realizé la prueba de Tukey.

Se consideré estadisticamente significativo cuando P <0.05

V.5.2 Consideraciones éticas

Este proyecto es de tipo experimental in vitro, no se utilizaron sujetos humanos ni
animales, se realizd en medios de cultivo con materiales inertes de uso
odontoldgico y se llevo a cabo el procedimiento de desecho de residuos peligrosos
biolégico infecciosos de manera adecuada, el protocolo fue evaluado y aprobado
por el Comité de Bioética de la Facultad de Medicina de la Universidad Autbnoma

de Querétaro
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VI. Resultados

Resultados

La eficacia antimicrobiana de los materiales evaluados frente a E. faecalis se
obtiene al evaluar el diametro de la zona de inhibicidon de crecimiento en la placa
de agar. Los resultados se muestran en el cuadro 1.

Cuadro 1. Comparacion de eficacia antimicrobiana (zona de inhibicién en mm) de E. faecalis en los 6
grupos de experimentacién

CHX UCal CaOH,/sol Cur/sol Cur/gly 3mix Valor
(n=10) (n=10) (n=10) (n=10) (n=10) (n=10) de p
X
+
DE
(Rango)
8.9328 0.8137 0.4371 0 0.5628 25.9400
E. faecalis * * * * * *
0.9139 0.2489 0.2445 0 0.1905 1.9069 <0.0001
(10.5-7.0) (1.2-0.5) (0.6-0.1) (0) (0.9-0.3) (27.8-20.6)

CHX: Clorhexidina; UCal: Ultracal; CaOH,/sol: Hidréxido de calcio con solucién fisioldgica; Cur/sol:
Curcuma con solucidn fisioldgica; Cur/gly: Circuma con propilenglycol; 3mix: Pasta triple antibidtica
(ciprofloxacino, metronidazol, minociclina); X: Promedio; DE: Desviacién estandar. Prueba ANOVA

En la grafica 1 la pasta triple antibiética muestra mayores zonas de inhibicion,
mientras que Ultracal y Cur/gly presentaron diametros de sus zonas de inhibicién
muy similares entre si y muy por debajo de los mostrados por 3mix y CHX, la
Cur/sol no muestra resultados.

Grafica 1.

E.faecalis

Halo de inhibicién en mm

1 2 3 a 5 6 7 8 B 10

cHX A: Ultracal B:CaOH2/s0| b C:: Curfsol  wllemD: Cur/gly e 3rmix

Placas
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La comparacion de la eficacia antimicrobiana entre grupos muestran diferencia
significativa entre la comparaciéon de los grupos con CHX y 3mix. Los resultados
se muestran en el cuadro 2.

Cuadro 2. Comparacion de eficacia antimicrobiana Post Hoc entre grupos.

Grupo 1 Grupo 2 Valor de p
CHX ucal <0.0001
CHX CaOH2/sol <0.0001
CHX Cur/sol <0.0001
CHX Cur/gly <0.0001
CHX 3mix <0.0001
ucal CaOH2/sol 0.9288
ucal Cur/sol 0.3175
Ucal Cur/gly 0.9875
ucal 3mix <0.0001

CaOH2/sol Cur/sol 0.8740
CaOH2/sol Cur/gly 0.9995
CaOH2/sol 3mix <0.0001

Cur/sol Cur/gly 0.7073

Cur/sol 3mix <0.0001

Cur/gly 3mix <0.0001

Prueba de Tukey.
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VII. Discusién

La presente investigacion evalué 6 medicamentos intraconducto distintos
contra E. faecalis, los resultados mostraron una diferencia significativa entre los
medicamentos utilizados, mostrando una mayor eficacia antimicrobiana de la
pasta triple antibidtica a diferencia de la curcuma y del hidroxido de calcio con
distintos vehiculos difiriendo este ultimo de Ordinola-Zapata et al. (2022) que en su
estudio obtienen como resultado que la eficacia del hidroxido de calcio es rapida
dando como referencia 10 minutos para su efectividad, sin embargo, los
resultados en el estudio presente se verificaron 3 dias después sin mostrar una

accion antimicrobiana eficaz del hidroxido de calcio contra E. faecalis.

En un ensayo clinico aleatorizado Manzur et. al (2007) demuestran que la
el hidréxido de calcio no muestra un aumento significativo en la actividad
antimicrobiana, al igual que los resultados obtenidos en nuestra investigacion en el
ensayo comentado los casos en los que muestra eficacia el hidroxido de calcio es
cuando el vehiculo utilizado fue clorhexidina y segun los resultados obtenidos en
nuestra investigacion la clorhexidina por si sola mostré una eficacia antimicrobiana
mayor que la mayoria de los medicamentos utilizados, lo que resalta la efectividad
antimicrobiana de la CHX sola, y se puede suponer que sus resultados favorables

son por accion de esta y no por el hidroxido de calcio.

La fotoactivacion de medicamentos a base de la curcuma parece ser
fundamental para obtener una mayor actividad antibiofilm segun Sotomil et. al
(2019) quienes mostraron que los irrigantes a base de curcuma fotoactivada
reducen significativamente las bacterias mostrando resultados incluso aun mas
favorables que la pasta triple antibidtica, a diferencia de los resultados obtenidos
en la presente investigacion, la diferencia en la metodologia de esta investigacion
es que la curcuma no fue fotoactivada pudiendo ser este el factor determinante

para no mostrar su capacidad antimicrobiana comentada en estudios previos.

La decision del porque no se fotoactivo la curcuma en nuestra

metodologia fue basada en los resultados obtenidos por Marickar et al. (2014) los

28



cuales mostraron que la curcuma fue efectiva contra E. faecalis a una
concentracion relativamente baja de 625 ug / ml. segun la investigacion este
parece ser el primer estudio en comparar la curcuma y el propdleo con los
medicamentos de uso contemporaneo dentro del conducto radicular. Segun los
resultados de la prueba de difusién en agar de su estudio, la clorhexidina y la
curcuma tuvieron la actividad antibacteriana mas fuerte contra E. faecalis seguido
de metronidazol, mezcla de clorhexidina con metronidazol y propdleo, lo que fue
determinante para realizar primero un estudio libre de fotosensibilidad y poder
tener una base para poder realizar estudios posteriores y comprobar la efectividad

de la curcuma en presencia de luz.

La baja efectividad del hidroxido de calcio podria explicarse por el hecho
de que, debido al alto pH que tiene, este medicamento puede precipitar sobre el
agar y, por lo tanto, reducir su difusion tal como lo mencionan Marickar et al.
(2014) en donde el hidréxido de calcio es ineficaz contra E. faecalis. y mostro
unicamente inhibicion por contacto directo, ademas de esto, en el escenario
clinico, el hidréxido de calcio es incapaz de mantener su pH alto dentro de los
tubulos dentinarios y permite que persista E. faecalis y se pueda replicar dentro de
las excentricidades anatomicas del sistema de conducto radicular. Sin embargo,
los resultados de la curcuma en el mismo estudio difieren de los obtenidos en la
presente investigacion donde la actividad antibacteriana fue mayor en

comparacioén con el hidroxido de calcio.

Desde el estudio realizado por Hioshino et al. en 1996 donde se muestra
la eficacia antimicrobiana de la pasta triple antibiética han sido publicados distintos
articulos a lo largo de los afos los cuales siguen confirmando estos hallazgos tal
es el caso de Shreya et al (2021) demostrando una eficacia antimicrobiana alta,
concordando con los resultados mostrados en la presente investigacion los cuales
siguen demostrando que la capacidad antimicrobiana de la pasta triple antibidtica
es alta contra E. faecalis, por o que su uso en casos especificos mostrara un

adecuado resultado en la eliminacion de esta bacteria y por lo tanto una adecuada
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desinfeccién del conducto y aumentando el porcentaje de éxito de un tratamiento

de conductos.

En un estudio realizado por Praveenkumar et. al (2013) donde se
evaluaron distintos tipos de bacterias que son comunes dentro del conducto
radicular incluyendo E. faecalis, muestran resultados en los que la curcuma tiene
efectividad antimicrobiana contra Porphyromonas gingivalis, Prevotella intermedia,
sin embargo, para E. faecalis no mostraron resultados de eficacia antimicrobiana,
considerandose una limitacion importante para la desinfeccion del conducto
radicular, y obteniendo resultados similares a los obtenidos en la presente

investigacion.

Los resultados obtenidos en la presente investigacidn muestran resultados
similares a estudios anteriores, sin embargo, la limitacion de evaluar la curcuma
con diferentes vehiculos o en condiciones diferentes nos evita demostrar su

efectividad.
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VIIl. Conclusion

La pasta triple antibidtica muestra una mayor zona de inhibicion y por lo
tanto resulta en una mayor eficacia antimicrobiana contra la cepa de E. faecalis
utilizada en esta investigaciéon a diferencia del hidroxido de calcio con solucion
fisiolégica, el Ultracal XS, la curcuma con solucion fisioldgica y la curcuma con

propilenglicol medicamentos que no muestran eficacia antimicrobiana.
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