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Introduccion

En el afio 2017, la Universidad Catélica de Cuenca (UCACUE)
realiz6 la IV Convocatoria de Investigacion con la finalidad de pro-
mover y financiar los proyectos de la comunidad universitaria que
tengan concordancia con las lineas de investigacién de la universi-
dad y dentro de esa convocatoria, el presente trabajo fue presentado
y gano el financiamiento del Vicerrectorado de Investigacién, con
el nombre de “Formulacién de un gel odontolégico a base de pa-

paina (Carica pentagona) para la remocién atraumdtica de caries”

(PICIV-18-05).

El objetivo general del presente estudio fue desarrollar tecnols-
gicamente un gel en base de papaina (Carica pentagona), como for-
mulacién odontolégica para la remocién de caries. Al inicio del pro-
yecto se identificé la especie vegetal propia del austro ecuatoriano,
denominada “babaco” (Carica pentigona), luego, segin la revisién de
literatura, se encontré que en la 62 semana de maduracién del fruto,
era el momento con méxima concentracién del complejo enzimitico
que contiene papaina, cuya funcién es la remocién quimica mecdnica
del tejido cariado, lo que se explica en el capitulo I del presente libro.

Para ejecutar este proyecto se identificaron los procesos de ob-
tencién del principio activo. En todos los casos se determiné ha-
cer primero el desecado de la piel del fruto, luego la pulverizacién y
luego el polvo resultante pasaba a los distintos procesos de extraccién
maceracion, destilacion, Soxleth y percolacién. Estas técnicas se de-
sarrollan ampliamente en el capitulo II.

En el capitulo III se narra cémo, una vez obtenido el principio
activo, se disefi6 y se formulé el gel (principio activo, excipientes y

colorantes) para tener una presentacién farmacoldgica aplicable en



los procesos odontolégicos, que implican llevar este firmaco a la ca-
vidad dental y que tenga una densidad apropiada para que perma-
nezca fijada en esta cavidad, asi sea del maxilar superior o del maxilar
inferior. De igual forma, se planteé la necesidad de que el gel tenga
un color que haga contraste con el amarillo de la dentina, para poder
identificar la zona que estd bajo la influencia del fairmaco.

En el capitulo IV se narra la estrategia utilizada para probar la
efectividad de estos preparados. Se emplearon dientes recién extrai-
dos por motivo de caries, a los cuales se les aplicé el gel en una mitad
de la cavidad y luego se retir6 la dentina cariada con cuchareta de
dentina de filo romo. En el otro lado de la cavidad solamente se uti-
1iz6 el instrumento mecdnico, para poder hacer la comparacién. Para
evaluar la efectividad, se emplearon dos mecanismos, el primero fue
la medicién de la rugosidad final —realizada por un experto— y la
segunda fue una evaluacién histolégica de los dientes tratados, rea-
lizada por una patdloga bucal de la Universidad Peruana Cayetano
Heredia. Para el analisis de datos se emple6 la prueba chi-cuadrado
con nivel de significancia de p=0,05, la cual demostré que, en la fase
de evaluacién de la rugosidad final, el grupo de principio activo ob-
tenido por maceracién fue el Gnico que demostré una diferencia es-
tadisticamente significativa. En cuanto a la evaluacién histolégica
de la efectividad de la remocién de caries, el grupo de destilacién
demostré el mejor desempeiio, seguido por el de percolacién. Esta
discrepancia entre el hallazgo clinico y el histolégico, nos hace pen-
sar que la evaluacién de la rugosidad final, que usualmente hacen los
odontélogos al terminar de remover la caries dental, no es la mejor
forma de determinar si se cumplié con el objetivo de la remocién to-
tal del tejido cariado y que debiera ser utilizado un detector quimico
de caries, tanto pre- y postremocién quimico-mecdnica de la caries
dental.



En conclusién, fue factible desarrollar tecnolégicamente un
gel en base a papaina (Carica pentagona) como formulacién odon-
tolégica para la remocién atraumdtica de caries y alcanzamos estos
hallazgos a fin de que los lectores puedan replicar este tipo de gel,
en base a una especie vegetal oriunda del Ecuador y que resulta ser
de bajo costo, comparado con otros productos que se encuentran en
el mercado. Esperamos que este libro sea una motivacién para que
los lectores introduzcan un nuevo producto odontoldgico, ya que no
existe ninguna produccién nacional hasta ahora.

Los autores
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1. Breve reseia histérica del uso de la papaina

La papaina es una enzima proteolitica derivada del fruto de la Ca-
rica papaya, su principio activo se basa en romper principalmente
los enlaces peptidicos presentes en los aminoacidos bdsicos, espe-
cialmente en la arginina, lisina y fenilalanina (1). Fue usada por pue-
blos indigenas precolombinos de América Central y América del
Sur para ablandar la carne, ademads de sus propiedades medicinales
como aliviar trastornos digestivos y curacién de heridas (2). Es pro-
bablemente el miembro mds ampliamente estudiado de la clase de
enzimas cisteina proteasas, y fue la primera cisteina proteasa en tener
su estructura tridimensional determinada (3).

En el siglo XIX fue aislada e identificada por primera vez por
el quimico francés H. G. G. Delarue, quien la llamé “papaina”, en
honor a que fue extraida de la papaya,y en 1873 G. C. Roy investigd
por primera vez la accién de la papaina en un articulo publicado en
el Calcutta Medical Journal titulado “La accién disolvente del jugo
de papaya sobre los alimentos nitrogenados”. A inicios de 1900 la
papaina se utilizaba en la industria cdrnica para ablandar la carne,
lo que ayudaba a que los cortes mas duros fueran mds sabrosos (4).
En 1920 comenzé a utilizarse en la industria farmacéutica como in-
grediente en ayudas digestivas y suplementos enzimdticos (5). Entre
1950 y 1960 la papaina se incorporé a diversos productos médicos
y cosméticos; se utilizé en tratamientos tépicos para quemaduras y
afecciones de la piel debido a su capacidad para descomponer el te-

jido muerto y promover la curacién (6).

En la actualidad, la papaina es utilizada en la industrias alimenta-
ria, farmacéutica, textil y de curtidos; ademas es empleada en la fabri-
cacion de cosméticos como cremas faciales y dentales; para clarificar
la cerveza; como ablandador de carne; en el desgomado de seda y ra-
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yon; en el curtido de cuero y en el preencogimiento de lana (7). En el
campo médico, la papaina se puede utilizar para tratar dispepsia y otras
dolencias digestivas (8), tejidos necréticos, lesiones y tlceras cutineas,
enfermedades cutdnea como eccemas, trastornos renales, infecciones
por lombrices intestinales y tifia. Ademds, es utilizada para detectar
canceres de estémago e intestino y también para corregir la difteria (9).
Asimismo, la papaina puede contribuir a la prevencién y tratamiento
de la obesidad y sus trastornos metabdlicos asociados (10).

La versatilidad y eficacia de la papaina la han convertido en una
enzima valiosa a lo largo de la historia y sigue siendo un componente
importante médico-indutrial en la actualidad.

2. Enzimas

Las enzimas son proteinas consideradas como catalizadores biolégi-
cos que, a nivel celular, aceleran la velocidad de una reaccién quimica
especifica, en aproximadamente 10" veces (11). Toda enzima cumple
diversas funciones a nivel molecular, catalizando reacciones bioqui-
micas, acelerando la conversién de sustratos en productos especifi-
cos, sin alterar ni cambiar el equilibrio de una reaccién dada, pero si
afecta la energia libre necesaria para iniciar la conversion, afectando

la velocidad de la reaccién (12).
2.1. Tipos de enzimas
Existen siete categorias de enzimas, cada una con caracteristicas es-
pecificas (13).
* Oxidorreductasas
* Liasas
* Transferasas

* Ligasas

15
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* Translocasas
* Jsomerasas
* Hidrolasas

Las oxidorreductasas son enzimas que catalizan reacciones re-
dox, es decir, reacciones biol6gicas de oxido-reduccion (14). Entre las
enzimas oxidorreductasas tenemos la oxidasa, como la amino oxidasa
y la bilirrubina oxidasa (15); las reductasas como la metahemoglo-
bina reductasa (16); las dismutasas como el superéxido dismutasa
(17); las deshidrogenasas como el lactato deshidrogenasa (18); las

oxigenasas como la hemo-oxigenasa (19).

Las liasas, son enzimas que escinden los enlaces carbono-car-
bono (C-C), carbono-oxigeno (C-O) y carbono-nitrégeno (C-N) y
otros enlaces por medios diferentes a la hidrélisis u oxidacién (20),
como la metionina gamma liasa donde escinde el enlace carbo-

no-azufre (C-S) (21)

Las transferasas son enzimas que catalizan la transferencia de
grupos nitrogenados, como grupo amino, como el glutatién S-trans-
ferasa y la gamma-glutamil-transferasa en saliva (22) y la gluco-
sil-transferasa (23).

Las ligasas son enzimas que tienen como funcién unir covalen-
temente dos sustratos, como las ligasas del ADN; son enzimas im-
portantes en la replicacién, recombinacién y reparacién del ADN,
cerrando roturas monocatenarias (de una sola hebra) en la columna

vertebral de la molécula de ADN (24).

Las translocasas, son enzimas encargadas de catalizar el movi-
miento de iones o de moléculas a través de la membrana o su sepa-

racién dentro de las membranas (25).
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Las isomerasas, son enzimas encargadas de catalizar la conver-
sién de un sustrato a una forma isomérica, dentro de una molécula
(26). Entre las isomerasas tenemos racemasas, epimerasas, cis-trans
isomerasas, oxidorreductasas intramoleculares, mutasas y liasas in-

tramoleculares (27).

Las hidrolasas son enzimas que catalizan la ruptura de un enlace
covalente mediante agua (28). Entre las enzimas hidrolasas tenemos

a las esterasas y las proteasas (29).

Las esterasas, son enzimas capaces de hidrolizar esteres, es-
tas pueden ser nucleasas, fosfodiesterasas, lipasas y fosfatasas (30);
las nucleasas son esterasas que esciden los enlaces fosfodiéster del
ADN vy el ARN, son tanto exonucleasas y endonucleasas (31); las
fosfodiesterasas son esterasas que regulan los niveles intracelulares
de adenosina monofosfato ciclico —AMPc y de guanosina mono-
tosfato ciclico— GMPc (32); las lipasas son esterasas que degradan
los triglicéridos en glicerol y dcidos grasos libres, actuando sobre los
enlaces éster carboxilicos (33), las lipasas se encuentran en diversos
tejidos del organismo, en los adipocitos estin las lipasas sensibles a
hormonas (34), en el higado las lipasas hepaticas (35), en el intestino
delgado la lipasa pancredtica (36), en las superficies del endotelio
vascular la lipoproteina lipasa (37); mientras que las fosfatasas, son
esterasas que catalizan la hidrélisis de los enlaces fosfoéster en dos
sustratos orgdnicos que contienen fésforo, liberando fésforo inorga-
nico en forma de ortofosfato (38); las fosfatasas se clasifican por la
especificidad del sustrato, dentro de las principales fosfatasas figuran,
la fosfatasa dcida y la alcalina; la fosfatasa dcida cataliza la hidrélisis
de mono esteres de ortofosfato en condiciones 4cidas; estas difie-
ren en cuanto al origen tisular y cromosémico que tienen, asi estin
la fosfatasa dcida prostitica, la fosfatasa dcida lisosomal, la fosfatasa

17
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acida eritrocitica, la fosfatasa dcida macréfago y la fosfatasa dcida
osteoclastica (39); la fosfatasa alcalina cataliza la hidrélisis de mono
esteres de fosfato a valores de pH bisicos, estas pueden ser la fosfa-
tasa alcalina de células germinales, la fosfatasa alcalina placentaria,
la fosfatasa alcalina intestinal y la fosfatasa alcalina no especifica de

tejido o de rifién/higado/hueso (40).

Las proteasas son hidrolasas, llamadas también proteinasas, pep-
tidasas, catepsinas o enzimas proteoliticas, son enzimas que rompen
los enlaces peptidicos alfa entre los aminodcidos (41). Las enzimas
proteoliticas pueden ser asparticas, glutdimicas y metaloproteasas, las
cuales utilizan una molécula de agua activada como nucleéfilo para
atacar el enlace peptidico del sustrato (40,42), las proteasas aspar-
ticas son enzimas dcidas y forman enlaces dipeptidicos que tienen
residuos hidrofébicos, realizan la proteélisis en un solo paso, entre
ellas figuran las proteasas aspirticas del estémago como la gastrina,
pepsina y quimosina, las del rifién como la renina, y las de lisosomas
como la catepsina D y E (43); las proteasas glutimicas, son proteasas
acidas con una mayor efectividad a pH 2 e incluyen un residuo de
acido glutimico en su sitio activo que se encuentran principalmente
en hongos patégenos que afectan a plantas y humanos (44); mien-
tras que las metaloproteasas, conocidas como matrixinas, son enzi-
mas responsables de la escisién de varios constituyentes de la matriz
extra celular y de moléculas bioactivas, asimismo su incremento estd
relacionado con diversos tipos de cincer (45).

Por otro lado las enzimas proteoliticas pueden ser cisteina pro-
teasas, serina y treonina, en donde el nucleéfilo es un residuo de ami-
nodcido (Cys, Ser o Thr, respectivamente) ubicado en el sitio activo
de donde derivan los nombres de clase (46,47); asi las serinas protea-
sas, pueden ser catepsinas A y G conformando un tercio de las pep-
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tidasas y estin caracterizadas por la presencia de un residuo de se-
rina nucleéfilo en el sitio activo (48), se encuentran compuestas por
aminodcidos como el Aspartato-Histidina-Serina (Asp-His-Ser)
conocidos como triada catalitica y estdn implicadas en al menos cua-
tro contextos estructurales como la subtilisina, la quimiotripsina, la
carboxipeptidasa y la proteasas Clp (49), cuya funcién es critica para
funciones fisiolégicas celulares y tisulares, por tanto una regulacién
anormal de estas pueden conducir a patologias como el cincer (50);
mientras que las treonina proteasas son enzimas proteoliticas que
contienen un residuo de treonina en su sitio activo, siendo sub-uni-
dades cataliticas del proteasoma y participan en la eliminacién de
proteinas celulares (51). Las cisteina proteasas, pueden ser catepsi-
nas de tipo B,C,F, H,K,L1,L.2 0 V,0,5, Wy Z o X, al igual que
las calpainas se caracterizan porque degradan la proteina comparten
un mecanismo catalitico comin que implica un tiol de cisteina nu-
cleofilico en una triada o diada catalitica, son ademds ubicuas en el
citosol y en los lisosomas (52), en los procesos patolégicos se sinte-
tizan en células que participan en diversas vias de sefalizacién, en
el catabolismo de proteinas extracelulares y la activacién de macré-
fagos; ademds participan en la degradacién de la matriz intracelular
y extracelular (53). De todas las catepsinas anteriormente mencio-
nadas la que guarda relacién con el proceso de la caries dental, es la

catepsina B (54).
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3. Mecanismo de accion de las cisteina proteasas

Toda cisteina proteasa cumple el siguiente mecanismo de accién:

Primer paso, deprotonacién de un tiol por un residuo de histi-

dina (54).

H
\
s )\ /\
R 1131\ 4113 =S 11\{1 (N
R+

v a

@) O

U)/

Segundo paso, ataque nucleofilico por el azufre aniénico de la cisteina
desprotonada, liberando un extremo amino de un fragmento de sustrato (54).

H
\N{
\S§I QV\
R \R+ H

(@)

Tercer paso, el residuo de histidina en la proteasa se restablece a

su forma desprotonada, formando un tioester intermedio (54).
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Cuarto paso, el enlace tioester se hidroliza para generar un resto
de dcido carboxilico en el fragmento de sustrato restante, regene-
rando la enzima libre (54).

\

R SHOH Z\, !
X

H

O

4. La papaina

Las cisteina proteasas se encuentran cominmente en frutas como la
papaya, el higo, la pifia y el kiwi; siendo la proporcién de esta enzima
mayor cuando el fruto estd inmaduro; la primera proteasa de cisteina

tue obtenida y aislada de la Carica papaya, conocida como la papaina.

4.1. Carica papaya L.

Es una planta floreciente dicotiledénea, rica en antioxidantes, que
pertenece a la orden violales, familia Caricaceae, género Carica L.y
especie papaya, esta planta tiene un solo tallo hueco de color verde
claro a marrén con presencia de cicatrices, ademds de grandes ho-
jas, asi como frutos grandes y ovalados (55). La Carica papaya L.
se cultiva en paises como Malasia, Brasil, Pert, Ecuador, Australia
e Indonesia; es conocida también, segin su distribucién geogréfica,
como paw paw, kepaya o tapaya, siendo usada para el tratamiento
tradicional de diversas patologias (56).

La papaina es la enzima proteolitica més explotada de la Carica
papaya L. y ha sido utilizada para ayudar a la digestién y el ablanda-

miento de la carne (57).
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4.2.La papaina

Es una cisteina proteasa, un polipéptido no glicosilado de cadena
sencilla constituido por 212 aminodcido y con tres enlaces disulfuro,
con un peso molecular de 23,429 Da y residuos cataliticamente im-
portantes en las siguientes posiciones GIn19, Cys25, His158 e His
159 y con un pH relativamente basico de 8,75 (58,59). La papaina es
excepcionalmente resistente a altas concentraciones de agentes des-

naturalizantes, como urea 8 M o solventes orgdnicos como el etanol

al 70 % (60).

Figura 1. Representacién grifica de la composicién de aminodcidos de la

papaina (85).

La papaina es una cisteina proteasa constituida estructuralmente
de dos dominios, un dominio todo-ct y un dominio de hoja 3 anti-
paralela, con una hendidura entre ellos; esta hendidura contiene el
sitio activo, constituida por una diada catalitica, que se ha compa-
rado con la triada catalitica de la quimotripsina, la diada catalitica

estd formada por los aminodcidos-cisteina-25 (de donde obtiene su

clasificacién) e histidina-159 (61).
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4.2.1. Hidrofobicidad de la papaina

La papaina posee una interaccién hidrofébica-hidrofilica de ami-
nodcidos en su cadena lateral, lo que la convierte en su principal fuer-
za termodindmica al plegamiento de proteinas (62). La papaina es
una enzima que muestra mayor estabilidad en solventes hidrofébicos
y con un contenido de agua mds bajo y es capaz de catalizar reaccio-
nes bajo diversas condiciones en solventes orgédnicos, con cambios
minimos en su especificidad de sustrato en comparacién con los me-
dios acuosos (63). La papaina, como proteina nativa, posee un nicleo
hidrofébico y un grupo cargado y/o polar en la superficie, siendo el
nicleo hidrofébico el que ayuda a estabilizar la estructura terciaria
de la proteina a través de interacciones hidrofébicas, mientras que
las superficies polares externas tienden a interactuar con el entorno
acuoso externo (64).

Figura 2. Aminoacido hidréfobo de papaina (1CVZ); de color gris en un
modelo de relleno de espacio estdn el oxigeno y el nitrégeno de la columna

vertebral de los residuos con la cadena lateral hidrofébica (85).
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4.2.2. Subsitios de la papaina

La papaina ejerce su actividad catalitica al hidrolizar proteinas, mos-
trando una amplia especificidad para los enlaces peptidicos. Se con-
sidera que el sitio activo de la papaina consta de subsitios (SO, S1,
S2, 54,510, 520, S30) que son altamente especificos, sin embargo, el
subsitio S1 no es tan selectivo como el subsitio S2, pero existe cierta
preferencia por la arginina (Arg) o lisina (Lys) en esta posicién y no
se acepta la valina (Val) (65); mientras que los subsitios S4, S20, S30
(66), 510 (67) y el SO de la papaina, son altamente especificos (68).

4.2.3. Actividad y especificidad de la papaina

“La papaina exhibe actividades de endopeptidasa, amidasa y de es-
terasa” (69). La enzima papaina se liga a las fibras de coldgeno des-

cubiertas, por una unién enzima-sustrato, como se ve en la figura 4.

4.2.4. Hidrdlisis generada por la papaina

El mecanismo catalitico de la hidrélisis generada por la papaina in-
cluye los siguientes pasos (ver figura 3):

* Asociacion. Es la unién no covalente de la enzima libre (paso I) y
el sustrato para formar el complejo de Michaelis (paso II), que
tiene la forma de un aducto tetraédrico.

* Acilacion de la enzima. (paso 111 a) Se forma un intermedio co-
valente, la acil-enzima, la cual resulta del ataque nucleofilico del
grupo tiol del sitio activo sobre el carbono carbonilo del enlace
amida escindible, con la liberacién de un primer producto de la
enzima, la amida RNH2 acompafiado con la transferencia de un
protén, es asi que la basicidad del 4tomo de nitrégeno del enlace
amida escindible es el factor principal que promueve la acilacién.

En el paso siguiente, la acil-enzima (paso III b) interactia con
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una molécula de agua, resultando en la formacién del segundo
producto (paso IV-desacilacién). La liberacién de este producto
regenera la enzima libre (paso I).

I~ B
[5G0 =5—C=0
HN TS gy TS, HN, Im
! |
R R
a i)
Bindi"g/4 acylation
H,0
S “Hlm
O RCOOH -
Dissociation ‘ deacylation v N
R
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TS, TS, ' Im
c-0 B, el O
OH H

Iv) (I1Ib)

Figura 3. Representacién esquematizada de los diferentes pasos, supuestos
intermedios y estados de transicién implicados en la via de reaccién para la

hidrélisis de un sustrato de amida por una cisteina peptidasa.

Se cree que existen muchos intermedios, asi como estados de
transicion a lo largo de la via de reaccién en la hidrélisis de un sus-
trato de amida como la papaina. La papaina, al igual que otras enzi-
mas proteoliticas, se sintetizan como proenzimas inactivas que con-
tienen un prodominio autoinhibitorio para evitar la degradacién de
proteinas no deseadas (70). Este prodominio puede evitar el acceso
del sustrato al sitio activo, de esta manera, la papaina desempefia
un papel importante en el plegamiento de proteinas y orientacién
subcelular (71). La actividad de la papaina estd condicionada por el
pH y de la presencia de inhibidores o activadores endégenos para la
regulacién de la activacién y catabolismo de la papaina (72).
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4.2.5. Alfa-1-Antitripsina

La alfa-1-antitripsina, es una glicoproteina plasmditica miembro
de la superfamilia de las serpinas que inhibe la tripsina; elastasa de
neutréfilo; y otras enzimas proteoliticas (73). La alfa-1-antitripsina
es un inhibidor tisular crucial y circulante de las serinas proteinasas
involucradas en el control de la inflamacién y la defensa del huésped.
Ademis, puede tener actividades antiinflamatorias que no dependen
de su funcién como inhibidor de proteasas (74).

La alfa-1-antitripsina en concentraciones, tanto fisiolégicas como
inflamatorias, tiene la capacidad de modular positivamente la pro-
liferacién y la motilidad de las células del estroma de los dientes
deciduos exfoliados humanos iz vitro. De este modo, Aldonyte et al.
evidenciaron la importancia de esta proteina en el mantenimiento
y la regulacién de las células progenitoras de tejidos in vivo (75).
En investigaciones actuales llevadas a cabo en modelos animales se
ha evidenciado estrés y dafios oxidativos en la patogenia de la de-
ficiencia de alfa-1-antitripsina. Escribano et al. investigaron el es-
tado de estrés oxidativo y la actividad de las enzimas antioxidantes
en nifios con deficiencia de alfa-1-antitripsina. Se descubrié que el
incremento del estrés oxidativo, acompafiado por una disminucién
en la defensa antioxidante, estd implicado en la fisiopatologia de las
etapas iniciales de la deficiencia de alfa-1-antitripsina (76). La al-
fa-1-antitripsina también inhibe la activacién de células B inducida
por la proteina de unién a Moraxella (un género de bacterias Gram
negativas) que no esta relacionada con su actividad inhibidora de la
proteasa y no depende de la unién de la proteina de unién a Ig D de
Moraxella a la superficie celular (77).
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5. La papaina-cisteina proteasas y caries dental

En el proceso carioso, la papaina, compuesta por cisteina proteasa,
realiza una degradacién hidrolitica lenta del coldgeno tipo I, com-
ponente del 90 % de la matriz orgdnica de la dentina, la cual se en-
cuentra expuesta (78), paralelamente la dentina sufre modificaciones
como consecuencia del envejecimiento fisiolégico u otros procesos,
generando diferentes formas de dentina, lo que provoca alteraciones
en la biomecdnica y estructura bioquimica de la dentina (79). A di-
ferencia del tejido 6seo, la dentina mineralizada no sufre una rees-
tructuracién importante, sin embargo, la predentina y la dentina no
mineralizada dentro de los tibulos dentinarios parecen modificarse
en respuesta a las demandas funcionales y/o requerimientos por la
agresion de la caries; tal es el caso de las propiedades mecdnicas de
la dentina como la resistencia a la fatiga y la resistencia a la flexién,
las cuales disminuyen con la edad (80), conllevando de esta manera a
la presencia de cambios en la matriz de coligeno intertubular como

una respuesta estructural.

Por lo tanto, las cisteina proteasas actian en conjunto para modi-
ficar lentamente la estructura y las propiedades mecdnicas de la den-
tina, estos cambios se relacionan directamente con la pérdida gradual
de la periodicidad propia del coldgeno (81) y esta periodicidad del
coldgeno se relaciona con la presencia de telopéptidos terminales
junto a la unién comunicante, es decir, de aquellos lugares ocupados
por minerales intrafibrilares. Por lo tanto, la pérdida de estos telo-
péptidos, considerado como la pérdida de periodicidad, puede sig-
nificar que la remineralizacién intrafibrilar no puede ocurrir, a pesar
que la pérdida total de minerales es relativamente baja (82).

En resumen, el accionar de las cisteina proteasas, componente

de la papaina, desempeiia el papel de una telopeptidasa, es decir, la
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capacidad de escindir el extremo C-terminal de la molécula de cold-
geno. Por tal motivo son responsables de la liberacién de fragmentos
de telopéptidos carboxiterminales, denominados telopéptidos car-
boxiterminales liberados por catepsinas-CTX (83). La escisién de
los extremos terminales no helicoidales de las moléculas de coldgeno
conocidos como telopéptidos, conduce a una pérdida gradual de las
areas de brecha intramolecular; como una manera de proteccién por
parte de la estructura dentaria, el accionar de la proteasa de cisteina
se ve limitada por la presencia de la alfa-1-antitripsina, la cual inhibe
la actividad de la proteasa, actuando como un antiinflamatorio en las
piezas dentales (84).

Los estudios realizados por Vidal et al. hallaron una alta expre-
sién de catepsina de cisteina y matriz de metaloproteinasa en piezas
dentales afectadas por caries, lo que indica que estas enzimas de-
rivadas del huésped estdn intensamente involucradas en la progre-
sién de la caries dental. De las dos proteasas en estudio se obtuvo
un mayor porcentaje de catepsina cisteina en la co-localizacion con
el coldgeno, seguido de la metaloproteinasa, MMP-9 y MMP-2, lo
que indica que ambas enzimas estdn intensamente involucradas en
la progresién de la caries dental (84). La literatura cientifica indica
que la actividad de la catepsina cisteina B incrementa su actividad a
medida que aumenta la profundidad y la edad en las lesiones créni-
cas, mientras que su actividad disminuye en las lesiones agudas en
comparacién con el accionar de las metaloproteinasas, las cuales se

reducen tanto con la edad como en lesiones crénicas y agudas(54).
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1. Introduccién

La remocién quimico-mecinica de la caries dental implica una re-
mocién selectiva de dentina suave, rugosa, sin quitar la dentina sana,
es un procedimiento prometedor porque existe una disminucién de la
percepcion del dolor y mayor confort del paciente durante la atencién
odontoldgica. Sin embargo, la desventaja que existe es el tiempo pro-
longado de trabajo en el consultorio dental (1,2).

Una de las enzimas utilizadas para remocién de caries es la pa-
paina, considerada una endoenzima proteolitica similar a la pepsina
humana, con propiedades bactericidas, bacteriostiticas y antiinfla-
matorias con un agente de desbridamiento. Esta enzima se caracte-
riza por eliminar los desechos de los tejidos afectados, sin ocasionar
un efecto perjudicial en aquellos que se encuentran libres de lesiones,
debido a que en su estructura contienen una antiproteasa plasmatica

que impide su accién proteolitica (3-5).

La accién enzimdtica de la papaina se enfoca en actuar direc-
tamente sobre el tejido dafiado y/o necrosado, como una enzima
proteolitica que se adhiere a las fibras de colidgeno degradadas, ya
que carecen de la proteasa plasmatica alfa 1-antitripsina, que solo
se encuentra en los tejidos sanos e inhibe la digestién de las pro-
teinas (4,5).

Esta accién permite que la papaina rompa las fibras de coldgeno
parcialmente degradadas, provocando su reblandecimiento y facili-
tando la remocién manual. Asi se conserva el tejido sano, que no
sufre alteracién, ya que no estin expuestas las fibras de coligeno ni

existe desmineralizacién (6-8).
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2. Procedimiento de obtencién de materia prima

* La materia prima babaco (C. pentagona) se obtuvo directamente
de la planta.

* Procesamiento de la muestra: la materia prima fue lavada, secada
y desinfectada con alcohol antiséptico. Para obtencién de la se-
gunda capa de babaco (C. pentagona) (mesocarpio) se realizaron
cortes laminares y se colocaron en bandejas de aluminio previa-

mente desinfectadas.

* Los cortes de babaco (C. pentagona) se colocaron en la incuba-
dora a una temperatura de 60° C durante 48h para su deshidra-
tacion.

* Transcurrido este tiempo, se trituré la materia prima en un mor-

tero y se almacené en tubos a temperatura ambiente libre de

humedad.

3. Métodos quimicos para la obtencién de papaina

Las técnicas de extraccién involucran tiempos prolongados y requieren
solventes como alcoholes, hidrocarburos y cloro alcanos. Es importan-
te destacar que la aplicacién de la técnica de extraccién, independien-
temente de cudl sea, debe utilizar el disolvente correcto, respetando
tiempos y protocolos de manera efectiva, para evitar degradacién y
pérdida volatil del producto (9).

Los métodos de extraccién que se describirdn en este capitulo

son: destilacion, Soxhlet, maceracién y percolacién.

3.1. Destilacion

La destilacién fue inventada por los alquimistas egipcios, quienes
utilizaron una variedad de aparatos e instrumentos para realizar la

vaporizacién de sustancias voldtiles, convirtiéndose a lo largo de los
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aflos en el proceso mis utilizado para la industria alimentaria, cos-
mética y quimica. Este permite la separacién de mezclas liquidas,
debido a la diferencia de puntos de ebullicién, ya que si existe una
gran diferencia, mds eficaz serd la separaciéon de sus componentes y

tendran un mayor grado de pureza (10).

La destilacién consiste en calentar la mezcla de sustancias para
separar dos o mds liquidos mediante la ebullicién, que provoca
evaporacién mds volatil para luego condensarse en el refrigerante,
donde pasard a un estado liquido, por tanto, lo que queda en el balén
de aforo serd lo menos volatil. Hay un tipo de destilacién a vacio que
se realiza mediante rotavapores, que permite realizar el proceso a una
temperatura menor a su punto de ebullicién en el caso de disolucién
con soluto poco volatil y asi se disminuye el riesgo de descomposi-
cién del producto que se queda en el balén de aforo. Por este motivo,
el mds volitil se evapora y condensa rapidamente mientras que el
otro queda en el balén de aforo. Por otro parte, si los dos compuestos
fueran volatiles no se podria realizar su completa separacién con una
destilacion simple (10-11).

La destilacién es un proceso en el cual se calienta un liquido
hasta que sus componentes mds volitiles se transforman a la fase de
vapor, posteriormente, se condensa el vapor recuperdndolo en forma
liquida. El objetivo principal de la destilacién es conseguir el compo-
nente mds volatil en forma pura. Por ejemplo, la eliminacién del agua
del alcohol evaporando el alcohol. En este ejemplo el principio de la
destilacién se fundamenta en las diferencias del punto de ebullicién
tanto del agua (100° C) como del alcohol (78,3 C). Si se calienta
un recipiente que contiene alcohol a una temperatura que supera los
78,3° C, pero que no alcanza los 100° C, el alcohol se evaporiza y se
separa del liquido original, para luego juntarlo y recondensarlo en un
liquido de mayor fuerza alcohdlica (11,12).
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3.1.1. Proceso de destilacién

Se colocan dos pinzas en el soporte universal, en donde la pri-
mera pinza sostiene la malla de asbesto donde se coloca la olla

con agua hasta la mitad y la segunda sostiene el balén de aforo.

En el segundo soporte universal se coloca la pinza que servird de
soporte del refrigerante, el cual se une al balén de aforo median-
te tubos de vidrio y topes de caucho.

Se conecta el mechero al cilindro de gas con la valvula y la man-
guera, después, se coloca el mechero debajo del recipiente, que

contiene el balén de aforo.

En el balén de aforo se colocan los reactivos: 200 ml de alcohol a
96° y 20 g de la segunda capa de babaco (C. pentagona) triturada.
Posterior a esto se coloca un tapén de caucho con un terméme-
tro para controlar la salida de liquido.

Se prende el mechero y también se abre la corriente de agua para
el refrigerante.

Se coloca un vaso de precipitacién al final del refrigerante para
obtener el resultado de la destilacién a bafio maria, ya que al
llegar a un punto de ebullicién de 78,3 C se evapora 150 ml de

alcohol y finaliza la destilacién.

Se filtra la solucién del balén de aforo mediante un embudo y

papel filtro colocado en su interior.

El resultado del complejo enzimitico es de 40 ml y se distribuye

en jeringas estériles.

3.2. Soxhlet

La extraccién Soxhlet ha sido —y en muchos casos continta sien-

do— el método estindar de extraccién de muestras sélidas mds uti-

lizado desde su disefio en el siglo XX. Actualmente, es el principal
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método de referencia con el que se comparan otros métodos de ex-
traccién. Ademds de diferentes métodos de la EPA (Environmental
Protection Agency) y de la FDA (Food and Drugs Administration)
utilizan esta técnica cldsica como método oficial para la extraccién
continua de sélidos (13).

En este procedimiento se coloca en un cartucho de material po-
roso la muestra sélida finamente pulverizada, el mismo que se sitia
en la cimara del extractor Soxhlet. Se calienta el disolvente extrac-
tante, situado en el matraz, se condensan sus vapores que caen, gota a
gota, sobre el cartucho que contiene la muestra, extrayendo los ana-
litos solubles. “Cuando el nivel del disolvente condensado en la ca-
mara alcanza la parte superior del sifén lateral, el disolvente, con los
analitos disueltos, asciende por el sifén y retorna al matraz de ebu-
llicién. Este proceso se repite hasta que se completa la extraccién de
los analitos de la muestra y se concentran en el disolvente” (13,14).

La extraccién con Soxhlet presenta las siguientes ventajas: la
muestra estd en contacto repetidas veces con porciones frescas de
disolvente y la extraccién se realiza con el disolvente caliente, asi se
tavorece la solubilidad de los analitos.

Por otra parte, las desventajas mds significativas de este método
de extraccién son el tiempo requerido para la extraccién, la cantidad
de disolvente orgdnico, es necesaria una etapa final de evaporacién

del disolvente para la concentracién de los analitos (14,15).

3.2.1. Proceso de Soxhlet

* Se coloca la muestra de 20 g de C. Pentagona en un papel filtro
dentro del cartucho y en el balén se coloca 200 ml de solvente
(alcohol al 96 %).

* Se procede a armar el equipo Soxhlet sin olvidar la entrada y

salida de agua a través de mangueras.
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Se enciende el calentador y empieza el proceso. Se espera a que
cumpla su ciclo automitico, pero siempre vigilando el procedi-

miento del mismo.

Una vez que se cumplieron treinta vueltas y la muestra estd ago-
tada, se apaga el calentador y se deja reposar hasta su completo

enfriamiento.

Para lograr la obtencién del complejo enzimitico se debe eli-
minar el solvente y para eso se usa el método de destilacién que
consta de la colocacién de dos pinzas en el soporte universal, en
donde la primera sostiene la malla de asbesto donde se colocé el
recipiente con agua hasta la mitad y en la segunda el balén de
aforo.

En el segundo soporte universal se coloca la pinza que servird de
soporte del refrigerante, el cual se une al balén de aforo median-
te tubos de vidrio y topes de caucho.

Se conecta el mechero al cilindro de gas por medio de la vilvula
y manguera posterior, a esto se afiade el mechero debajo de la
recipiente, la cual contiene el balén de aforo.

En el balén de aforo se colocan los reactivos: 175 ml de alcohol
mis el complejo enzimdtico resultado del proceso. Posterior-
mente, se coloca un tapén de caucho con un termémetro para
controlar la salida de liquido.

Se enciende el mechero v también se abre la corriente de agua
y gu
para el refrigerante.

Se coloca un vaso de precipitacién al final del refrigerante para
obtener el resultado de la destilacién a bafio maria, ya que al
llegar a un punto de ebullicién de 78,3 C se evapora el alcohol

y finaliza la destilacién.
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3.3. Maceracién

Los diferentes procesos de extraccién involucran un cimulo de
tiempo y requieren grandes cantidades de solventes como alcoholes,
hidrocarburos y cloroalcanos. Es importante reconocer que ningin
compuesto se extrae utilizando agua como solvente, ya que varios
compuestos que se han sometido a estos procesos generan degrada-
cién y pérdida volatil de sus propiedades (16,17).

La maceracién es el tipo de extraccion sélido-liquido mis senci-
llo, ya que unicamente se requiere un soluto y un solvente, un frasco
ambar y un embudo. La cantidad de solvente que se debe colar en el
frasco ambar es el doble de la cantidad de soluto, siempre se debe ob-
servar que el solvente cubra en su totalidad al soluto, se deja reposar
durante 7 dias en un lugar oscuro a una temperatura no mayor a 37°
C. Culminado el tiempo de reposo, es necesario separar el principio
activo del solvente, lo cual se realiza filtrando esta mezcla con ayuda

de un embudo y un papel filtro (18,19).

El producto obtenido mediante el método de maceracién extrae
de forma natural todas las propiedades del soluto sin alterar su com-
posicién al menos (18).

3.3.1. Proceso de maceracion

* Elbabaco pulverizado se pesa en la balanza de laboratorio; dando
un resultado de 34,25 g, este peso es importante para determinar
la cantidad de soluble necesario en el proceso de maceracién.

* La materia prima triturada se vierte en un frasco dmbar y en
relacién a este, se coloca una doble cantidad de soluble (alcohol
96°) el cual da un total de 68,5 ml.

* Seguidamente se cubre el frasco dmbar y se envuelve en papel
aluminio para evitar el paso de la luz y se deja reposar en un lugar
fresco, oscuro y seco durante 7 dias.
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* Pasados los dias de reposo se procede a filtrar el producto me-
diante la ayuda de un embudo con papel filtro.

* Una vez filtrado el producto se obtienen 38 ml de solucién cons-
tituida por alcohol y complejo enzimatico rico en Carica penta-

gona.

» Posteriormente, se realiza el proceso de destilacién a bafio maria
) p
para separar el alcohol que estd en la solucién obtenida.

3.3.2. Proceso de destilacién a bafio maria

* Para llevar a cabo este proceso, se colocan dos pinzas en un so-
porte universal en donde la primera pinza sostiene la malla de
asbesto donde se coloca la olla con agua hasta la mitad y en la
segunda el balén de aforo.

* En el segundo soporte universal se coloca la pinza que sostiene
el refrigerante, el cual se une al balén de aforo mediante tubos de
vidrio y topes de caucho.

* Se conecta el mechero al cilindro de gas por medio de la vélvula
y la manguera. Posterior a esto se coloca el mechero debajo del
recipiente, la cual contiene el balén de aforo.

* En el balén de aforo se vierten los 38 ml de complejo enzimatico
obtenido tras la maceracién, posterior a esto se coloca un tapén
de caucho con un termémetro para controlar la salida de liquido.

* Se enciende el mechero y también se abre la corriente de agua
para el refrigerante.

* Se coloca un vaso de precipitacién al final del refrigerante para
obtener el alcohol que ha sido separado del complejo enzimitico,
ya que al llegar a un punto de ebullicién de 78,3" C finaliza la
destilacién.
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* Una vez terminado el proceso de destilacién se obtienen 15 ml
de alcohol y 21 ml de complejo enzimitico, el cual se coloca en

jeringas estériles para conservarlo antes de verificar su eficacia.
3.4. Percolacién

La percolacién implica que el fluido pasa lentamente por los poros
del material. El proceso suele llevarse a cabo para conseguir la parte
soluble de una sustancia sélida, para lo cual se debe recurrir al sol-
vente apropiado. Es el método oficial de extraccién, descrito en la

Farmacopea Americana (19,20).

La percolacién es el procedimiento mds utilizado para la prepa-
racién de tinturas y extractos fluidos. El percolador es un recipiente
cénico con una abertura superior en la cual se puede colocar una
tapa circular horadada que permite el paso del liquido y somete a
una ligera presién a los materiales colocados en €l. Por la parte in-
ferior posee un cierre regulable para permitir el paso del liquido a
una velocidad conveniente. La percolacién es el método extractivo
menos adecuado en el caso de gran gelificacién o si las drogas son
muy voluminosas (21).

Para realizar el proceso de percolacion se realizé los siguientes pasos:
* Se prepara el equipo del percolador y se pone una capa de algo-
dén estéril y 2 filtros de papel.
* Luego se pesa en la balanza el porcentaje de principio activo.

* Se afiade 25,05 g de principio activo y 14,8 ml de alcohol al 96

% hasta que cubra toda la materia prima.

* Se colocan 2 filtros de papel para cubrir el principio activo y se

colocan canicas para aplicar fuerza.

* Se cubre con papel aluminio por completo.
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Se deja en reposo durante 3 dias.

Al 4° dia se pone un vaso dmbar en la punta de caida de la botella

y se aplica fuerza para provocar la caida del principio activo.

Se obtiene el principio activo y se coloca en una jeringa comple-
tamente estéril.

Proceso de destilacion:

Se colocan dos pinzas en el soporte universal, en donde la pri-
mera pinza sostiene la malla de asbesto en que se coloca el reci-

piente con agua hasta la mitad y en la segunda el bal6n de aforo.

En el segundo soporte universal se coloca la pinza que sirve de
soporte del refrigerante, el cual se une al balén de aforo median-
te tubos de vidrio y topes de caucho.

Se conecta el mechero al cilindro de gas por medio de vélvula y
manguera, posterior a esto se coloca el mechero debajo de la olla,
la cual contiene el balén de aforo.

En el balén de aforo se pone el resultado obtenido de la percola-
cién de 11 ml, posterior a esto se coloca un tapén de caucho con
un termémetro para controlar la salida de liquido.

Se prende el mechero y también se abre la corriente de agua para

el refrigerante.

Se coloca un vaso de precipitacién al final del refrigerante, para
obtener el resultado de la destilacién a bafio maria, ya que al
llegar a un punto de ebullicién de 78,3 C se evapora el alcohol
y finaliza la destilacién.

Se filtra la solucién del balén de aforo mediante un embudo y
papel filtro colocado en su interior.

Colocamos el complejo enzimdtico en una jeringa estéril.
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La extraccién quimica de diferentes componentes es muy im-
portante para la purificacién y obtencién de estos, para utilizar en
las multiples industrias, en este caso en el campo odontolégico hay
muchos métodos, y presenta ventajas y desventajas sobre las propie-
dades biolégicas y fisicoquimicas de los productos extraidos (22-25).
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1. Introduccién

La caries dental es una enfermedad multifactorial que causa la mayor
morbilidad dentaria durante la vida de una persona, sin importar la
edad, etnia o sexo, siendo mds prevalente en poblaciones de bajos
recursos econémicos. Estd estrechamente relacionada con un nivel
bajo de educacion, alto consumo de carbohidratos y escasos hébitos

de higiene oral (1).

El tratamiento de las enfermedades dentales tiende a ser costoso
en todos los paises y en el caso de la caries de la primera infancia,
su tratamiento requiere de multiples citas y aun asi el pronéstico no
es muy prometedor (2). En la atencién odontoldgica los pacientes
pedidtricos presentan dificultades en los procedimientos clinicos, ya
que factores como el dolor o el sonido de la pieza de mano, hacen
que el miedo y la ansiedad del paciente aumenten, dificultando su

atencién (3).

Existen distintos procedimientos de eliminacién de la caries.
La eliminacién de caries quimica-mecdnica es una técnica no in-
vasiva que consiste en eliminar el tejido infectado, resguardando la
estructura dental saludable y evitando que se produzca la irritacién
de la pulpa y el malestar para el paciente. El tratamiento restaurador
atraumatico (por sus siglas en inglés: ART) se basa en la eliminacién
del tejido afectado mediante el uso de instrumental manual como la
cucharilla, para posteriormente realizar la obturacién. En esta téc-
nica se usan formulaciones basadas en enzimas proteoliticas capaces
de remover quimicamente solo el tejido cariado (1). Entre las princi-
pales ventajas del proceso quimico-mecénico estd la conservacién de
material biolégico, no se revelan reacciones inflamatorias en tejidos
adyacentes y no se provocan residuos volatiles, ademds de presentar
una buena aceptacién por parte del paciente (1,3).
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En base a este contexto, en este capitulo se describe la formula-
cién de un gel a base de papaina que permita la remocién atrauma-

tica de la caries dental.
2. Formulacién de un gel a base de papaina

Entre las técnicas minimamente invasivas que permiten la elimina-
ci6én del tejido cariado mediante la aplicacién de agentes naturales o sin-
téticos capaces de disolver y facilitar la eliminacién del tejido infectado,
encontramos al gel a base de papaina conocido comercialmente como
Papacarie®. Este gel fue estudiado inicialmente en Brasil y sus compo-
nentes son papaina y cloramina, que se usan conjuntamente con herra-
mientas manuales para la eliminacién minimamente invasiva del tejido
carioso. Gracias a este método se puede exceptuar la necesidad de uso
de la anestesia local disminuyendo la necesidad de utilizar una turbina,
reduciendo el malestar y la incomodidad del paciente debido al ruido y
la destruccién efectuada al tejido dental (4-6). Varios estudios han re-
portado la eficacia de este gel e informaron resultados satisfactorios con
respecto al monitoreo clinico, la ansiedad, la comodidad, el dolor, y la
aceptacion de los pacientes y el costo (7-10).

En otros estudios se ha reportado la capacidad de la papaina y
la tripsina para disminuir la placa bacteriana. La papaina redujo los
biofilms de Actinomyces casi por completo al digerir las proteinas
fimbriales FimP y FimA a una concentracién de 10 mg/ml durante
10 min. de incubacién y a 1 mg/ml con una incubacién de 30 min.
La tripsina también puede reducir el biofilm, pero no se observé
una clara correlacién en los pocillos que contienen tripsina en el

ensayo (11).

En otros estudios emplearon la papaina como un agente despro-

teinizante, evaluindola en la superficie dental del esmalte de dien-
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tes primarios, comparada con dcido fosférico, hipoclorito de sodio y
bromelina, encontrindose diferencias estadisticamente significativas
(12). Otro estudio analiz6 la capacidad de desproteinizacion del gel
Papacarie ® durante 60 segundos y reporté que tiene buen desem-
pefio antes del grabado dcido para el pegado de drackets (13). En el
area de periodoncia se hizo un estudio tipo ensayo clinico contro-
lado comparando una pasta dental que contenia papaina, bromelina,
miswak y neem contra una pasta de control, donde el grupo experi-
mental demostré tener mejores resultados en la reduccién de placa e
indice gingival (14).

Por otro lado, un ensayo clinico demostré que el gel de papaina
produce minimo dolor durante la remocién de la caries en dientes
deciduos, comparado con la técnica restaurativa atraumatica, a pesar

de que toma mis tiempo su utilizacion (15).

En 2010, se realizé una investigacion iz vitro que comparé la
eficacia del Papacarie ® con el método tradicional de instrumento
rotatorio de baja velocidad, donde se demostré que hubo menor can-
tidad de destruccién de tibulos dentinarios con el uso del gel, en
este estudio se considera que también hubo mayor tiempo de trabajo
con el gel de papaina (16). Un articulo sobre proteélisis enzimdtica
del coldgeno destinario, nos da base suficiente para entender el me-
canismo de accién de la papaina en la caries dental. Si bien no hace
mencion de la alfa-L-antitripsina, desarrolla ampliamente la compo-

sicién de la dentina sana y la dentina infectada y afectada (17).

Se encontré también un estudio de la efectividad de BRIX3000°.
Es un estudio que aparece en la web, sin embargo, en el mismo se
menciona que el 93 % de pacientes no refirieron dolor y es el Gnico
estudio que menciona menor tiempo operatorio comparado con la

técnica rotatoria (18).
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Un articulo que es el parangén para nuestra investigacién se de-
nomina “Antimicrobial efficacy of an indigenously prepared caries
removing gel”, que consiste en la evaluacion de un gel con eficacia
antimicrobiana, los resultados demostraron una reduccién significa-
tiva del 92,4 % en el recuento total de viables y del 94,1 % en el
recuento de lactobacilos (19).

2.1. Componentes de la formulacién

* Extracto hidroalcohélico de Carica pentagona al 10 %
* Natrusol: 0,075 %

* Metilparabeno: 0,05 %

* Menta

* Glicerina c.s.p.

 Agua destilada c.s.p.

Para la obtencién del extracto hidroalcohdlico de Carica penta-
gona, se realizé la recoleccion y desecacién de la muestra, se reunié
un kilogramo del fruto inmaduro de Vasconcellea x heilbornii, lavado
con agua potable y secado al natural, luego cada fruto fue seleccio-
nado para separar la pulpa de las pepas, que fue cortada en finas
rodajas y secada a la sombra durante 7 dias, obteniendo 43,8 gr de

pulpa deshidratada.

La extraccién del principio activo se desarrollé por maceracién,
se emple6 500 ml de alcohol etilico al 96 %, la pulpa deshidratada
de Carica pentagona, y sellado herméticamente durante 7 dias. Al
término de los 7 dias la preparacion fue filtrada y en un bafio Maria,
a una temperatura no mayor de 60° C se procedi6 a concentrar la
solucién. Entre las consideraciones previas para la formulacién del
gel se desarrollaron ensayos para determinar la concentracién ideal
de la papaina contenida en el extracto hidroalcohdlico de Carica pen-
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tagona, y segun los antecedentes bibliogrificos, hacen referencia a
estudios iz wvitro en donde emplean diferentes concentraciones de
papaina al 2 %, 4 %, 6 %, 8 % y 10 % en cultivos de fibroblastos pul-
pares de animales, los resultados indican que no existen diferencias
estadisticamente significativas entre las diferentes concentraciones
de papaina, con lo cual se comprobé la propiedad que tiene la pa-
paina de conservar el tejido dental sano incluyendo al tejido pulpar;
por esta razén se emplea la concentracién del extracto hidroalcohé-
lico de Carica pentagona al 10 %.

2.2. Preparacién y evaluacion del gel a base de papaina

La elaboracién del gel a base de papaina se desarrolla en etapas: 1)
se prepara el gel en blanco (sin los componentes activos). Se lleva
a cabo la ebullicién de 500 ml de agua destilada, seguido se agrega
7,50 gr de hidroxietilcelulosa (Natrosol®), 0,05 % de metilparabeno
y se mantiene en agitacién hasta obtener una mezcla homogénea,
después se anade 25 ml de glicerina y 1 ml de colorante de color
verde, hasta obtener un gel homogéneo. En esta preparacién no es
necesario un estabilizante artificial de pH, puesto que la hidroxietil-
celulosa no tiene carga iénica. Una vez obtenida la mezcla homogé-
nea, agregamos el extracto obtenido en la etapa anterior (descrito en
el capitulo 2).

Se pensé emplear carboximetilcelulosa para la obtencién del gel,
sin embargo, al aplicar los indicadores de evaluacién para su estabi-
lizacién, la consistencia del gel colapsé y el pH del gel se acidificé

razén por la cual recurrimos a la hidroxietilcelulosa (figuras 1-3).

La evaluacién de la formulacién final implica diversas pruebas
para asegurar que el producto final tiene las propiedades fisicoqui-

micas, reolégicas y microbiolégicas adecuadas para su uso previsto.



Formulacién del un gel para remocién atraumdtica de caries

A continuacién, se describen las principales pruebas utilizadas en la

evaluacion del gel (20):

* Ewvaluacion organoléptica: esta evaluacion se enfoca en las propie-
dades sensoriales del gel, como apariencia, color, olor y textura. Se
examina una muestra del gel bajo luz adecuada en un ambiente
limpio y se utiliza un fondo blanco para contrastar y facilitar la
observacién de cualquier irregularidad y el color. En cuanto a la
consistencia se evalia observando y manipulando el gel, median-
te una jeringa para observar cémo fluye el gel.

* Determinacion del pH: la determinacién del pH de la formula-
cién final se lleva a cabo mediante un pH-metro, el mismo es-
tuvo en torno a 7.

* Pruebas microbiolégicas: para asegurar que el gel esté libre de con-
taminantes microbiolégicos y que los conservantes sean eficaces
a lo largo de la vida util del producto, se lleva a cabo conteo de

microorganismos y pruebas de esterilidad.

* Prueba de adhesion al tejido dental: 1a prueba de adhesién al teji-
do dental de un gel es un procedimiento crucial para evaluar la
capacidad del gel de permanecer en contacto con el tejido dental
durante un periodo de tiempo suficiente para ejercer su efecto
terapéutico o preventivo. Las pruebas se llevaron a cabo en dien-
tes humanos extraidos y se aplicé el gel y se evalué el tiempo de
adherencia.
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Figura 1. Desarrollo del gel.

Figura 2. Proceso de obtencién del gel.

Figura 3. Caracterizacién fisico-quimica del gel a base de polimeros

naturales.
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2.3. Estudios ex vivo con el gel con papaina

Los estudios ex vivo se fundamentaron en un estudio donde des-
criben la técnica de odontolégica minimamente invasiva con el gel
Papacarie ® (gel control). Ahi se menciona que el tiempo adecuado
de residencia en tejido es de 30 segundos, aclarando que, si no se re-
blandece la lesién cariosa, se puede hacer una segunda aplicacién de
30 segundos adicionales, lo que haria un total de 60 segundos. En los
ensayos realizados se decidié que el tiempo ideal sea de 40 segundos,
para evitar una segunda aplicacién, y fue el tiempo estipulado para
desarrollar los ensayos ex vivo. Asi, el tiempo propuesto disminuye

el tiempo de trabajo e incémoda menos al paciente pedidtrico (21).

La formulacién desarrollada en el proceso anterior fue aplicada
en piezas dentales extraidas, dejando el tiempo indicando el gel y
posteriormente removiendo el tejido reblandecido con ayuda de una
cuchareta. Las muestras se analizarin posteriormente mediante mi-
croscopia.

Figura 4. Ensayos ex vivo del gel con babaco para la remocién atraumdtica

de caries dental.
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Figura 5. Aplicacién del gel con babaco en piezas dentales.

El gel de papaina se desarrollé para disminuir los inconvenien-
tes de la eliminacién mecdnica de las lesiones cariosas, para ablan-
dar la dentina infectada y preservar el tejido del diente afectado. El
gel tiene accién bactericida, bacteriostitica y antiinflamatoria, y es
recomendado para el tratamiento restaurador atraumadtico de caries
dental en pacientes pedidtricos, como una alternativa al método con-

vencional (4,5,6,21).

El principio activo del babaco, usado en el gel, estd presente en
las hojas del drbol y en el “jugo blanco”, mas conocido como latex.
Ademds, estd presente en el fruto en estado verde. La proteina que
la compone tiene 212 aminodcidos y un peso molecular de 23 000
Dalton aproximadamente, puede hidrolizar proteinas, pequefios
péptidos, aminas, esteres, carbohidratos y grasas, siendo util en la
remocién quimica de tejido cariado (22-24).
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1. Prueba piloto

1.1. Determinacién cualitativa del potencial enzimatico del
latex de babaco

Al momento de iniciar el proceso de investigacién, el primer paso
fue saber si el litex de la cdscara de babaco tenia propiedades enzi-
miticas digestivas, para lo cual se hizo la extraccién de este liquido
directamente cortando la epidermis del fruto y se recolecté 0,25 ml
(5 gotas) en 2 tubos de ensayo.

Luego se aplicaron:
* Tubo 1: 5 gotas de leche aplicadas al litex.

* Tubo 2: 5 gotas de leche aplicadas al litex mds etanol al 95 %.

* Tubo 3: 5 gotas de leche aplicadas a 5 gotas de etanol al 95 %
(control negativo).

Figura 1. Comprobacién de actividad enzimatica.
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La mezcla de litex y leche (tubo 1) mostré que habia coagula-
cién de las proteinas, lo que indicaba actividad enzimatica. La mez-
cla de litex més etanol al 95 % (tubo 2) mostré una mayor actividad
enzimitica. La mezcla de leche mis etanol (tubo 3) no mostré acti-
vidad enzimatica, lo que confirmaba que era el litex el que producia
la actividad esperada y con mayor actividad al mezclarse con alcohol.
Por tal motivo, luego se procedié a preparar diversos concentrados
de latex mds etanol, para determinar la concentracién minima con

actividad enzimitica, en concentraciones de 5 %; 10 %; 20 %; 30 %;

50 %.

1.2. Determinacién cuantitativa del potencial enzimatico

del latex de babaco

Figura 2. Diferentes concentraciones de Létex + Etanol.
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Mediante un espectrofotémetro GENESYS™ 20, se logré de-
terminar la absorbancia de la dilucién final realizada en cada tubo
de ensayo a diferente concentracién del litex en etanol. El resultado
mostré que la efectividad de las concentraciones de 20 % y 50 % no
hubo una diferencia importante. Por lo que se consideré que el 20%
es la concentracién minima en la que se presenta actividad enzimd-

tica.
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Figura 3. Absorbancia luego de aplicar el principio activo a la leche.

Figura 4. Tubos de ensayo con el preparado a distintas concentraciones

aplicado a la leche.
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1.3. Determinacién macroscépica de la efectividad en la
eliminacién de la caries mediante el uso del gel de babaco

Con la concentracién minima efectiva hallada se procedié a preparar
el gel explicado en el cap. II de este libro. Ese gel fue aplicado a la
mitad de la cavidad de un diente extraido y se aplicé la técnica de
curetaje de dentina, la otra mitad fue limpiada también con curetaje,
pero sin gel de babaco.

—

Figura 5. Pieza dentaria con la aplicacién del gel de babaco.

Luego se realizé la observacién en el estereomicroscopio Olym-
pus modelo SZ61 en un aumento de 10x, donde se evidencié que el
lado trabajado con la preparacién de gel de babaco, termin sin rugo-
sidad, mientras que en el lado trabajado solo con cureta se apreciaba
una rugosidad notable. Por tal motivo se planificaron trabajos de in-
vestigacién con estudiantes de pregrado para evaluar el resultado de
la rugosidad en base a la escala de Sotelo E. (1), que se presenta en la

siguiente seccion de este capitulo.
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Figura 6. Aumento 10x para ver rugosidad post aplicacién del gel de
Babaco. (A Remocién con gel de papaina, B Remocién con cucharilla )

Una vez evidenciada la efectividad a nivel macroscépico, se de-
cidié ver otra pieza dental en el microscopio de luz indirecta y se
procedi6 a preparar un corte histolégico de la pieza tratada con gel
en la mitad de la cavidad.
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1.4. Determinacién microscépica de la efectividad en la eli-
minacién de la caries mediante el uso del babaco

Figura 7. Proceso de preparacién de la muestra histoldgica.

En primer lugar, se aplicé el gel en la mitad derecha de la cavidad
(figura 7A) y luego se procedi6 a eliminar el tejido cariado mediante
cuchareta de dentina (figura 7B). Al terminar el proceso de curetaje
en ambas mitades, se pudo apreciar que el lado que fue trabajado con
gel, quedé del mismo color que la dentina sana, mientras que el lado
en el que no se utilizé gel quedd con color de dentina de reparacién

(figura 7C).

Luego, este espécimen se envié al laboratorio de histologia a fin
de que se le prepare en un molde de acrilico para someterlo, primero,
a rehidratacién por 10 dias y, luego, a la descalcificacién con édcido

nitrico al 5 % por 96 horas (figura 7D). Después, el espécimen des-
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calcificado se incluyé en un bloque de parafina, para someterlo al
corte del micrétomo con un espesor entre 4 y 6 pm (figura 7E). Asi,
la muestra anatomopatoldgica fue llevada y fijada a una placa por-
taobjetos para realizar la tincién de hematoxilina eosina, posterior
a esto se le coloc una ldmina cubre objeto (figura 7F). Finalmente,
esta muestra fue llevada al microscopio de luz indirecta con la indi-
cacién de ampliar las zonas de uso de gel y la de solamente uso de

cureta de dentina (figura 7G).
Con gel 100X (a-b)

Sin gel 100X (c-d)

Figura 8. Cortes histolégicos de la prueba piloto.
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Las zonas trabajadas con gel de babaco (figura 8a-b) mostraron
eliminacién de la caries de manera regular, mientras que las zonas
trabajadas solamente con cureta de dentina (figura 8c-d), mostraron
superficies irregulares que evidenciaban arrancamiento del tejido ca-
riado o ligeras huellas de la aplicacién de la hoja en la dentina como
cuando se aplica una pala en la tierra himeda para sacar tierra. Al ver
estas imdgenes se decidié hacer un estudio comparativo histolégico
con cuatro tipos de procedimientos, para la extraccién del complejo
enzimidtico del babaco, los cuales se explican en el cap. II de este libro

y cuyos resultados se muestran ahora.
2. Resultados de la investigacion

Los cuatro tipos de extraccién del complejo enzimadtico de la cdscara
del babaco, han sido llevados a la formulacién de un gel y luego se
han probado en dos tipos de procesos, la primera fue la aplicacién
del gel por cuatro tesistas de la Universidad Catélica de Cuenca,
en dientes extraidos dentro de sus précticas pre profesionales en la
clinica odontolégica de la universidad. Luego fue analizada la efi-
cacia de la remocién mediante la evaluacién manual de la rugosi-
dad, realizando una exploracién tictil por un observador calibrado
en diagnéstico de caries. El segundo proceso fue la aplicacién del
gel en dientes extraidos en una clinica dental particular de la ciudad
de Arequipa, Pert y que luego de la remocién de caries se llevaron
los dientes al corte histolégico. Ahora se muestran los resultados de

ambos procesos.
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2.1. Evaluacién manual de la rugosidad

Para la evaluacién manual de la rugosidad se aplicaron los c6digos

de Sotelo E. (1).

Tabla 1. Cédigo de rugosidades.

Cédigo Rugosidad

0 Nada rugoso (platina de vidrio)

1 Poco rugoso (resina sin pulir)

2 Medio rugoso (dentina de diente reseco)
3 Rugoso (dentina reblandecida)

Para comprobar el nivel de eficacia y remocién de tejido cariado,

se usa el siguiente esquema:

RG1

RG2

»
»

X
Complejo enzimatico .

01

»

Cuchara enzimatica

02

* RG1 = remocién con complejo enzimitico.
* 1 = observacién de RG1.
* RG2 = remocién con cuchara convencional.

* 2 = observacién de RG2.
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2.1.a. Rugosidad obtenida en las muestras que se aplicé el
gel con principio activo obtenido mediante el método Sox-

hlet

100,0 %
80,0 %
60,0 %
40,0 %
20,0 %

0,0 %

Eficacia

Nada rugodso
@ Poco rugoso
@ Medio rugoso

@ Rugoso
12,5 Chi? p =0,3294

31,25

Cuchara de dentina ~ Complejo enzimatico

Figura 9. Eficacia del complejo enzimitico para remocién de tejido cariado

a comparacién de la cuchara de dentina.

En la figura 9 podemos observar que hubo un mayor porcentaje
de eficacia del complejo enzimatico con un 56,25 %, dejando una

superficie sin rugosidades y que ademas hubo superioridad en la lim-
pieza por parte del complejo enzimdtico en todas las superficies, lo

cual podemos asociar a que facilita la remocién de la caries, ya que se
adhiere a la dentina infectada y la disuelve. En lo que respecta al Chi?
no hay diferencias significativas al comparar la eficacia.

100,0 %
80,0 %
60,0 %
40,0 %
20,0 %

0,0 %

Denticién:
deciduo
Eficacia
Nada rugodso
® Poco rugoso
@ Medio rugoso
12,5 @ Rugoso

Cuchara de dentina ~ Complejo enzimidtico

25

Figura 10. Eficacia del complejo enzimdtico ws. cuchara de dentina en

piezas deciduas.
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Se observé una mayor eficacia del complejo enzimitico dejando
una superficie lisa, con un 62,5 % de eficacia, mientras que la cuchara
de dentina mostré deficiencias al tratar de remover dentina infectada

en dientes, dejando superficies rugosas con residuos cariosos.

100,0 %

Denticién:

80,0 % permanente

60
60,0 % Eficacia
40,0 % @ Poco rugoso

20 @ Medio rugoso
20,0 %

20 @ Rugoso

0,0 %
Cuchara de dentina ~ Complejo enzimatico

Figura 11. Eficacia del complejo enzimdtico ws. cuchara de dentina en
piezas permanentes.

En los dientes permanentes se encontré una mayor eficacia, con
un 75 % dejando superficies lisas; mientras que la cuchara de dentina

aun dejaba rugosidades con restos cariosos.

2.1.b. Rugosidad obtenida en las muestras aplicadas con el
gel con principio activo obtenido mediante el método de

destilacion

o Eficacia
80,0 % Nada rugodso
60,0 % @ Poco rugoso

@ Medio rugoso
oo @ Rugoso
20,0 %
Chi? p = 0,1653

0,0 %
Cuchara de dentina ~ Complejo enzimatico

Figura 12. Eficacia de remocién con cuchara de dentina wvs. complejo

enzimdtico extraido por destilacién.
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Se demostré que la remocién con cuchara de dentina obtuvo
una eficacia del 43,75 %, correspondiente a nada rugoso, con una
diferencia de 18,75 % con el segundo método, siendo no significativo
mediante el andlisis de Chi® Sin embargo, en los resultados de poco

rugoso se tuvo una eficacia del 50 % con el complejo enzimatico.

100,0 % . .
0 Denticién:
deciduo
Eficacia

Nada rugodso

80,0 %
60,0 %

40,0 %
’ ® Poco rugoso

20,0 % 37,5 @ Medio rugoso
@ Rugoso

0,0 %
Cuchara de dentina ~ Complejo enzimatico

Figura 13. Comparacién de la remocién con cuchara de dentina ws.

complejo enzimdtico en dientes deciduos.

Se puede observar que hay eficacia de 37,5 % en la remocién con
cuchara de dentina, en comparacién al complejo enzimatico, pero

vale recalcar que existe una eficacia del 75 % en poco rugoso.

100,0 %

Denticién:
80,0 % permanente
60,0% Eficacia
Nada rugodso
40,0% 25 25 @ Poco rugoso
20,0 % 12,5 25 @ Medio rugoso
00 % 12,5 @ Rugoso

Cuchara de dentina ~ Complejo enzimatico

Figura 14. Comparacién de la remocién con cuchara de dentina ws.

complejo enzimatico en dientes permanentes.

Se evidencia que existe una eficacia similar en la remocién con
cuchara de dentina y el complejo enzimatico en los valores de nada
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rugoso y poco rugoso. Pero en el complejo enzimdtico hubo cero por
ciento en el valor de rugoso.

2.1.c. Rugosidad obtenida en las muestras que se aplicé el
gel con principio activo obtenido mediante el método per-

colacién
0

ig (2 0% ® Cuchara de dentina
40 % 37,50 % 37,50% 37,50 % @ Complejo enzimiético
35% . : : pic)
30 %
P 25%
20 %
15% 12,50 9
10 %

5%

0% A

Nada Poco Medio Rugoso

Rugoso  Rugoso

Figura 15. Eficacia del complejo enzimitico extraido por percolacién ws.

cuchara de dentina en dientes deciduos.

En base al anilisis de la figura 15 se determina que el uso del
complejo enzimitico fue igual de ineficaz (100 %) que al de la cucha-
reta de dentina, ya que no se encontré ningun diente que cumpliese
con la valoracién de 0 que equivale a nada rugoso.

iﬁz/:, = ® Cuchara de dentina
60 % @ Complejo enzimitico
0% 50 %
40% 37,50 %
30 %
20% 125% 12,59
ol il
Nada Poco Medio Rugoso

Rugoso  Rugoso

Figura 16. Eficacia del complejo enzimitico extraido por percolacién ws.

cuchara de dentina en dientes permanentes.
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En la figura 16 se evidencia que, tanto el complejo enzimatico
como la cuchara de dentina, obtuvieron un porcentaje de 12,5 % de
eficacia (nada rugoso) en dientes permanentes. Esto, si bien consti-
tuye un porcentaje mayor de eficacia en comparacién con su aplica-
cién en dientes deciduos, continta siendo un valor poco significativo.

:g zﬁ: 1750% ‘i W;O% ©® Cuchara de dentina
35% @ Complejo enzimitico
;g :;2 25% 25 % Chi® p= 0,89

20 % 18,75 %

15%
10 %
6,25 %

-

9
0% Nada Poco Medio

Rugoso  Rugoso Rugoso

Figura 17. Eficacia total del complejo enzimdtico extraido por percolacién

vs. cuchara de dentina.

El analisis de la figura 17 nos permite observar como resultado
final que hay un porcentaje similar de eficacia (6,25 %) en el uso de
ambas técnicas en dientes permanentes y deciduos, lo que determina
que existe un valor de p = 0,89 equivalente a un valor no significativo
estadisticamente en cuanto a la eficacia del complejo enzimatico por

encima de la cuchara de dentina.
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2.1.d. Rugosidad obtenida en las muestras que se les aplicé
el gel con principio activo obtenido mediante el método

maceracion
1000% Eficacia
80,0 % Nada rugodso
@ Poco rugoso
@ Medio rugoso

@ Rugoso

Chi? p = 0,0004143

Cuchara de dentina ~ Complejo enzimatico

60,0 %
40,0 %

20,0 %

0,0 %

Figura 18. Distribucién de la eficacia del complejo enzimdtico vs. la cuchara

de dentina.

Se constata que la aplicacién del complejo enzimitico demuestra
una diferencia estadisticamente significativa (p = 0,0004143) com-

parada con el uso de una cuchara de dentina.

100,0 % ..,
° Denticion:
80,0 % - deciduo
60,0% Eficacia
375 Nada rugodso
40,0 % >
o . @ Poco rugoso
(0] .
20,0 % 5 @ Medio rugoso
00 % @ Rugoso

Cuchara de dentina ~ Complejo enzimatico

Figura 19. Anilisis de la eficacia del complejo enzimatico vs. cuchara de

dentina en dientes deciduos.

En la denticién decidua se demuestra que la cuchara de dentina
solo deja una superficie medio rugosa al tacto con un 37,5 %. A di-
ferencia de aplicar el complejo enzimdtico que permite una mayor
remocién de caries, dejando en su superficie entre nada y poca rugo-
sidad en iguales proporciones.
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100,0 % ...
o Denticién:

permanente
Eficacia

Nada rugodso

80,0 %
60,0 %
40,0 %
’ @ Poco rugoso
20,0 % 25 @ Medio rugoso

0,0 % -
Cuchara de dentina ~ Complejo enzimatico
Figura 20. Determinacién de la eficacia del complejo enzimdtico vs. cuchara

de dentina en dientes permanentes.

Enla denticién permanente, el uso tnico de una cuchara de den-
tina deja una superficie poco rugosa con un 62,5 %, a diferencia de
aplicar el complejo enzimitico, que deja una estructura nada rugosa.

2.2. Evaluacién histolégica de la efectividad de la
remocion de caries

El corte histolégico es el gold standar para la evaluacién de la caries
dental, por lo que en el presente estudio se utiliza para la examina-
cién de la efectividad en la remocién de la dentina cariada, mediante
el uso del gel de complejo enzimatico con sus cuatro formas de ex-
traccién de principio activo. Para esto se utilizan dientes recién ex-
traidos de un consultorio dental de la ciudad de Arequipa, Pert, a los
cuales se aplicé el gel en la mitad de la cavidad de caries y se realizé la
eliminacién de dentina cariada con cuchareta de dentina, siguiendo

los lineamientos de la técnica restaurativa atraumatica (2).
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En el otro lado de la cavidad se excavé manualmente, siguiendo los
mismos lineamientos, pero no se utilizé principio activo.

Posteriormente se enviaron al laboratorio de patologia bucal de
la Universidad Peruana Cayetano Heredia, con los especimenes co-
dificados de la siguiente manera:

* El grupo en el que se realizé la extraccién del principio activo
mediante Soxhlet fue llamado caja transparente y las unidades
de estudio se codificaron con los ntimeros desde el 001 al 0016.

* El grupo en el que se realizé la extraccién del principio activo
mediante destilacién, se le denominé caja rosada y cada muestra
se codificé con las letras: A, B, C, D, etc.

* El grupo en el que se realizé la extraccién del principio activo
mediante maceracion, se le denominé caja azul y cada uno de los
dientes se codificé con nombres de paises: Afganistin, Brasil, etc.

* El grupo en el que se realizé la extraccién del principio activo
mediante percolacién, se le denominé caja naranja y se codificé

con los nombres de colores: amarillo, azul, blanco, etc.

En el grupo del método Soxleth se encontré un 73 % de casos,
en los que el lado con principio activo superé en efectividad al grupo
sin principio activo; en el 25 % de casos hubo un mejor desempefio
del lado sin principio activo y ademds se report6 un 2 % de casos en
los que ambos lados tuvieron igual efectividad. En el caso del grupo
de extraccién por destilacién en el total de casos el lado con principio

activo superd al lado que no contenia principio activo.



Resultados de la remocién de caries

En el grupo de percolacién el lado de principio activo superé en
efectividad con un 73 % y en 27% de los casos hubo igual efectividad
de ambos lados. Finalmente, en el grupo de maceracién, el lado de
principio activo superd en efectividad al otro lado en un 63 % de
casos y en 31 % de los casos el grupo sin principio activo demostré
mejor desempefio, sin embargo, hubo igual efectividad de ambos la-

dos en un 6 % de casos.

100
90 @® Con PA.
25 31
80 5

Empate
?8 100 ® SinPA.

10 PA = principio activo

Soxleth Destilacién ~ Maceracién  Percolacién

Figura 21. Comparacién de la efectividad de la remocién de caries, de
los distintos medios de extraccién de principio activo, medida por corte

histolégico.

En todos los casos de las muestras, el lado derecho es en el que
se aplicé el principio activo. Luego de enviar al servicio de patologia

bucal, se obtuvo un informe de cada diente (figura 22).
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Figura 22. Modelo de informe anatomopatolégico de las muestras.
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2.2.a.

Resultados histolégicos del grupo sometido al gel
elaborado con extraccién del principio activo mediante

Soxhlet

95



Remocién atraumitica de caries dental con gel de babaco

96

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesidn cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado muy alto, de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie
lisa de una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado mis corto, de la lesion cariosa, se aprecia una pared de dentina secundaria
de superficie definida pero irregular, con una capa de tibulos dentinarios desordenados, desprendido en
varias zonas de la superficie.

Figura 23. Muestra Soxhlet 001.
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado mds corto de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie
lisa de una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Pero, en la parte
superior superficial se aprecia superficie irregular con dentina con tibulos dentinarios permeables.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesion cariosa, ms larga, se aprecia dentina secundaria
de superficie irregular, con capa gruesa de espesor con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido. Pegado a esta superficie se observa tejido calcificado basofilico pequefios redondeados.

Figura 24. Muestra Soxhlet 002.
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
superficie muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesion cariosa, se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular, con capa de espesor variable con tibulos dentinarios permeables, parcialmente desprendido.

Figura 25. Muestra Soxhlet 003.
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesidn cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado, més largo de la lesién cavitaria en la pared interna irregular se aprecia una
superficie lisa de dentina reparativa con tibulos dentinarios permeables de apariencia normal.

H-E, 100X (izq): En el otro lado; mis corta, de la pared de la lesion cariosa, se aprecia dentina secundaria
de superficie lisa, con una gruesa capa de espesor con tdbulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia restos de tejidos dentinarios.

Figura 26. Muestra Soxhlet 004.
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesidn cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): Este lado de la lesién cavitaria (parte superior), en la pared interna se aprecia una
superficie lisa de una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el lado inferior de la pared de la lesion cariosa, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular, con una capa gruesa de espesor con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido

Figura 27. Muestra Soxhlet 005.
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesidn cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria, la pared pequeiia, se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): El otro lado de la pared de la lesion cariosa, més larga, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular, con una capa gruesa de espesor con tubulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia restos de lesion cariosa.

Figura 28. Muestra Soxhlet 006.
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tdbulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesién cariosa, se aprecia dentina secundaria de superficie
bastante irregular, con capa de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados, desprendido.

Figura 29. Muestra Soxhlet 007
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesion cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la pared (mis alta) de la lesion cariosa, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular, con una capa gruesa de espesor con tubulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido. En la parte mds superior de la cavidad se aprecia lesion cariosa.

H-E, 100X (izq): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia borde irregular de
superficie lisa de una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Pero, en
la parte superior superficial se aprecia algo de lesién cariosa.

Figura 30. Muestra Soxhlet 008.
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la parte superior de la
superficie se observa dentina irregular.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la lesién cariosa, se aprecia fragmento de pared de dentina secundaria
de superficie irregular, con una capa gruesa con tibulos dentinarios desordenados, desprendido. También se
aprecia lesion cariosa y dentina desorganizada.

Figura 31. Muestra Soxhlet 009.
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado mas corto, de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie
lisa de una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado mis largo, de la lesién cariosa, se aprecia una pared de dentina secundaria
de superficie irregular, con una capa gruesa con tibulos dentinarios desordenados, desprendido en toda la
superficie.

Figura 32. Muestra Soxhlet 010.
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie irregular
definida con una capa de dentina reparativa con tabulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la lesién cariosa, se aprecia pared de bordes irregulares de dentina
amorfa desordenada de superficie irregular, con una capa gruesa con tdbulos dentinarios desordenados,
desprendido. Adyacente en la parte superior se aprecia tejidos dentarios amorfos correspondientes a lesion
cariosa.

Figura 33. Muestra Soxhlet 011
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Se recibe pieza dental, la cual es sometida a procesos de rehidratacién por 10 dias. Se envia a descalcifica-
cién en dcido nitrico al 5% por 96 horas aproximadamente. Luego se incluye todo en un corte.

EXAMEN MICROSCOPICO:
Las secciones estudiadas muestran lesion cariosa.

NO EVALUABLE.

Figura 34. Muestra Soxhlet 012.
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie irregular
definida con una capa de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la lesién cariosa, se aprecia pared de bordes irregulares de dentina
amorfa desordenada de superficie irregular, con una capa gruesa con tdbulos dentinarios desordenados,
desprendido. Adyacente en la parte superior se aprecia tejidos dentarios amorfos correspondientes a lesion
cariosa.

Figura 35. Muestra Soxhlet 013.



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa, aunque
algo desprendida por el corte, pero con una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios
esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la lesién cariosa, se aprecia una pared de dentina secundaria de
superficie irregular, con una capa gruesa con tibulos dentinarios desordenados, desprendido en toda la
superficie, principalmente hacia la parte superior.

Figura 36. Muestra Soxhlet 014.
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie irregular
con una capa de espesor variable de dentina reparativa con tdbulos dentinarios desordenados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la lesién cariosa, se aprecia una pared de dentina secundaria de
superficie irregular, con una capa gruesa con tdbulos dentinarios desordenados, desprendido en toda la
superficie.

Figura 37. Muestra Soxhlet 015.



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado muy alto, de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie
lisa de una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado mis corto, de la lesién cariosa, se aprecia una pared de dentina secundaria
de superficie definida pero irregular, con una capa de tibulos dentinarios desordenados, desprendido en
varias zonas de la superficie.

Figura 38. Muestra Soxhlet 016.
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran.

H-E, 40 X: pieza dentaria decidua con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en
su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tabulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): Se aprecia hacia la parte interna dentina secundaria de superficie irregular con tibulos
dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia restos de tejidos
dentinarios presencia de una sustancia eosinofila amorfa.

Figura 39. Muestra destilacién (A).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran.

H-E, 40 X: pieza dentaria decidua con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en
su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tabulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la zona cavitaria se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia
escasos restos de tejidos dentinarios.

Figura 40. Muestra destilacién (B).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran.

H-E, 40 X: pieza dentaria decidua con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en
su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la zona cavitaria se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia
escasos restos de tejidos dentinarios.

Figura 41. Muestra destilacién (C).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran.

H-E, 40 X: pieza dentaria decidua con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en
su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tabulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): Se aprecia hacia la parte interna dentina secundaria de superficie irregular con tibulos
dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia restos de tejidos
dentinarios presencia de una sustancia eosinofila amorfa.

Figura 42. Muestra destilacién (D).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran.

H-E, 40 X: pieza dentaria decidua con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en
su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la zona cavitaria se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia
escasos restos de tejidos dentinarios.

Figura 43. Muestra destilacién (E).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran.

H-E, 40 X: pieza dentaria decidua con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en
su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): Se aprecia hacia la parte interna dentina secundaria de superficie irregular con tibulos
dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia restos de tejidos
dentinarios presencia de una sustancia eosinofila amorfa.

Figura 44. Muestra destilacién (F).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran.

H-E, 40 X: pieza dentaria decidua con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia una superficie lisa de una
capa de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la zona cavitaria se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de
la cavidad se aprecia escasos restos de tejidos dentinarios.

Figura 45. Muestra destilacién (G).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran.

H-E, 40 X: pieza dentaria decidua con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en
su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tdibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): Se aprecia hacia la parte interna dentina secundaria de superficie irregular con tibulos
dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia restos de tejidos
dentinarios presencia de una sustancia eosinofila amorfa.

Figura 46. Muestra destilacién (H).

121



Remocién atraumitica de caries dental con gel de babaco

122

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna fragmentada se aprecia una superficie lisa de una
capa de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado, se aprecia pared, hacia la parte superior dentina secundaria de superficie
irregular de una capa de espesor también irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido. En la luz de la cavidad se aprecian restos de tejidos dentinarios amorfos.

Figura 47. Muestra destilacién (I).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesion cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa delgada
de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se aprecian restos de tejido
dentinario.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular de espesor variable con tubulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de
la cavidad se aprecia algunos restos de tejidos dentinarios.

Figura 48. Muestra destilacién (J).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesion cavitaria se aprecia una superficie lisa de una capa delicada
de dentina reparativa con presencia de tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz se aprecia solo
pequeiias dreas de tejido dentinario.

H-E, 100X (izq): Se aprecia en la pared interna de la lesién cariosa dentina secundaria de superficie
irregular con presencia de tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido.

Figura 49. Muestra destilacién (K).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesion cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tdbulos dentinarios esclerosados. En una zona se aprecia algo irregular pero de
caracteristicas similares.

H-E, 100X (izq): Se aprecia hacia la parte interna dentina secundaria de superficie irregular con una capa
de tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia escasos
restos de tejidos dentinarios.

Figura 50. Muestra destilacién (L).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa delgada con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesion cavitaria se aprecia, hacia la parte superior una gruesa capa
de dentina secundaria de superficie irregular con tubulos dentinarios desordenados, parcialmente despren-
dido. En la luz de la cavidad se aprecia algunos restos de tejidos dentinarios.

Figura 51. Muestra destilacién (M).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesion cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa de
dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz se aprecia solo pequeiias dreas de tejido
dentinario.

H-E, 100X (izq): Se aprecia hacia la parte interna dentina secundaria de superficie lisa y en algunas zonas
irregular con tibulos dentinarios desordenados. En la luz de la cavidad se observa dentina parcialmente
desprendido y abundantes restos de tejidos dentinarios.

Figura 52. Muestra destilacién (N).
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa delgada
de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se aprecian restos de tejido
dentinario.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular de espesor variable con tubulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En la luz de
la cavidad se aprecia algunos restos de tejidos dentinarios.

Figura 53. Muestra destilacién (O).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesion cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En el lado mayor de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de
una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesion cariosa, mis corta, se aprecia dentina secundaria
de superficie irregular, capa gruesa de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido. En la luz de la cavidad se aprecia restos de tejidos dentinarios.

Figura 54. Muestra destilacién (P).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la pared de la lesion cariosa, se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular, con capa de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados.

H-E, 100X (izq): En este lado de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Pero, en la parte media e
inferior se aprecia dentina amorfa.

Figura 55. Muestra maceracién (Afganistdn).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna curvada se aprecia una superficie completamente
lisa de una capa delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado, se aprecia pared, constituida por dentina secundaria de superficie
levemente irregular de una capa de espesor grueso con tibulos dentinarios desordenados. En la luz de la
cavidad se aprecian algunos restos de tejidos dentinarios amorfos.

Figura 56. Muestra maceracion (Argentina).
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EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie algo
irregular pero lisa con una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.
H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesion cariosa, mds delgada, se aprecia dentina secundaria
de superficie irregular, con una capa gruesa que ocupa todo el espesor de la pared con tibulos dentinarios
desordenados.

Figura 57. Muestra maceracién (Brasil).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la pared de la lesién cariosa, curvada, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular, con una capa gruesa de espesor con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido.

H-E, 100X (izq): En el lado mayor de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de
una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. En la luz adyacente a la
pared se observa escaso tejido dentinario.

Figura 58. Muestra maceracién (Chile).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tdibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la lesion cariosa, se aprecia fragmento de pared de dentina secundaria
de superficie irregular, con una capa gruesa con tibulos dentinarios desordenados, desprendido.

Figura 59. Muestra maceracién (Dubai).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Pero, en la parte superior
superficial se aprecia lesion cariosa evidente con dentina amorfa desprendida.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesion cariosa, se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular, con capa de espesor variable con tiibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En
la luz de la cavidad se aprecia restos de tejidos dentinarios.

Figura 60. Muestra maceracion (Ecuador).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la pared de la lesién cariosa, curvada, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular, con una capa gruesa de espesor con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido.

H-E, 100X (izq): En el lado mayor de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de
una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. En la luz adyacente a la
pared se observa escaso tejido dentinario.

Figura 61. Muestra maceracién (Espafia).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la pared de la lesion cariosa, se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular, con capa de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados.

H-E, 100X (izq): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Pero, en la parte media e
inferior se aprecia dentina amorfa.

Figura 62. Muestra maceracion (Francia).

139



Remocién atraumitica de caries dental con gel de babaco

140

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesion cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesion cavitaria, mds larga, en la pared interna se aprecia una superficie
algo irregular pero lisa con presencia de dentina secundaria con tibulos dentinarios de apariencia normales.
H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesién cariosa, ms corta, se aprecia dentina secundaria
de superficie irregular, con una capa que ocupa todo el espesor de la pared con tibulos dentinarios desorde-
nados.

Figura 63. Muestra maceracién (Corea).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie algo
irregular pero lisa con una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.
H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesion cariosa, mds delgada, se aprecia dentina secundaria
de superficie irregular, con una capa gruesa que ocupa todo el espesor de la pared con tibulos dentinarios
desordenados.

Figura 64. Muestra maceracién (México).

141



Remocién atraumitica de caries dental con gel de babaco

142

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesidn cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la pared de la lesién cariosa, curvada, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular, con una capa gruesa de espesor con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente
desprendido.

H-E, 100X (izq): En el lado mayor de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de
una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. En la luz adyacente a la
pared se observa escaso tejido dentinario.

Figura 65. Muestra maceracion (Perd).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria, mds larga, en la pared interna se aprecia una superficie
algo irregular pero lisa con presencia de dentina secundaria con tdbulos dentinarios de apariencia normales.
H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesion cariosa, més corta, se aprecia dentina secundaria
de superficie irregular, con una capa que ocupa todo el espesor de la pared con tibulos dentinarios desorde-
nados.

Figura 66. Muestra maceracion (Rusia).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesion cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna curvada se aprecia una superficie completamente
lisa de una capa delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado, se aprecia pared, constituida por dentina secundaria de superficie
levemente irregular de una capa de espesor grueso con tibulos dentinarios desordenados. En la luz de la
cavidad se aprecian algunos restos de tejidos dentinarios amorfos.

Figura 67. Muestra maceracion (Suecia).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:
Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesidn cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Pero, en la parte superior
superficial se aprecia lesion cariosa evidente con dentina amorfa desprendida.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la pared de la lesién cariosa, se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular, con capa de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En
la luz de la cavidad se aprecia restos de tejidos dentinarios.

Figura 68. Muestra maceracién (USA).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tdbulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado de la lesién cariosa, se aprecia fragmento de pared de dentina secundaria
de superficie irregular, con una capa gruesa con tibulos dentinarios desordenados, desprendido.

Figura 69. Muestra maceracién (Venezuela).



Resultados de la remocién de caries

2.2.d.

Resultados histolégicos del grupo sometido al gel elabora-
do con extraccién del principio activo mediante percolacién
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa delgada
de dentina reparativa con tdbulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se aprecian restos de tejido
dentinario.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesion cariosa, mds alta, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En
la luz de la cavidad se aprecia algunos restos de tejidos dentinarios.

Figura 70. Muestra percolacién (Amarillo).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesién cariosa (inferior), se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En
la luz de la cavidad se aprecia algunos restos de tejidos dentinarios.

H-E, 100X (izq): En la lesién cavitaria en la pared interna alta, se aprecia una superficie lisa de una capa
delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se aprecian restos de
tejido dentinario.

Figura 71. Muestra percolacién (Azul).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesién cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie regular
con tibulos dentinarios conservados.

H-E, 100X (izq): En la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa delgada
de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se aprecian restos de tejido
dentinario.

Figura 72. Muestra (Beige).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa y presencia de estructuras blanquecinas redondeadas pequefias en la
superficie.

H-E, 100X (der): En la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa con presencia de
numerosos espacios vacuolados de formas predominantemente redondeados u ovoideas en la superficie
dentinaria, compatible con material foraneo.

H-E, 100X (izq): caracteristicas histopatoldgicas similares en toda la superficie dentinaria.

Figura 73. Muestra percolacién (Blanco).

151



Remocién atraumitica de caries dental con gel de babaco

152

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesion cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pequefa lesién cavitaria al corte, en la pared interna se aprecia una superficie lisa
de una capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se
aprecian restos de tejido dentinario.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesién cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido.

Figura 74. Muestra percolacién (Café).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la pared interna de la lesién cariosa (inferior), se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En
la luz de la cavidad se aprecia algunos restos de tejidos dentinarios.

H-E, 100X (izq): En la lesién cavitaria en la pared interna alta, se aprecia una superficie lisa de una capa
delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se aprecian restos de
tejido dentinario.

Figura 75. Muestra percolacién (Celeste).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular, irregular en su
superficie externa.

H-E, 100X (der): En este lado de la lesion cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa muy delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En el otro lado, de la lesién cariosa, se aprecia una pared de dentina secundaria de
superficie definida, con una fina capa de tibulos dentinarios desordenados, desprendido.

Figura 76. Muestra percolacién (Coral).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa delgada
de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular de espesor moderado con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido.

Figura 77. Muestra percolacién (Fucsia).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa con presencia de
numerosos espacios vacuolados de formas predominantemente redondeados u ovoideas en la superficie
dentinaria, compatible con material fordneo.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesién cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular con tubulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido.

Figura 78. Muestra percolacién (Gris).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: parte coronaria de pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por
dentina tubular, irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la zona central en una pequefia cavidad, se observa la pared interna con una superficie
lisa de una capa delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se
aprecian restos de tejido dentinario.

H-E, 100X (izq): En esta zona de la pared interna de la lesién cariosa se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular con tibulos dentinarios desordenados, desprendido.

Figura 79. Muestra percolacién (Lila).
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Muestra no viable
EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria, parte plana, en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido.

Figura 80. Muestra percolacién (Morado).
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Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria, parte plana, en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una
capa delgada de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesion cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido.

Figura 81. Muestra percolacién (Naranja).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa y presencia de estructuras blanquecinas redondeadas pequefias en la
superficie.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa con presencia de
pequefios espacios vacuolados de formas predominantemente redondeados u ovoideas en la superficie
dentinaria, compatible con material fordneo.

H-E, 100X (izq): caracteristicas histopatolégicas similares en toda la superficie dentinaria.

Figura 82. Muestra percolacién (Negro).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa con presencia de
numerosos espacios vacuolados de formas predominantemente redondeados u ovoideas en la superficie
dentinaria, compatible con material fordneo.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesién cariosa se aprecia dentina secundaria de superficie
irregular con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido.

Figura 83. Muestra percolacién (Rojo).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa de una capa delgada
de dentina reparativa con tibulos dentinarios esclerosados. Hacia la luz no se aprecian restos de tejido
dentinario.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesién cariosa, mds alta, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular de espesor variable con tibulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido. En
la luz de la cavidad se aprecia algunos restos de tejidos dentinarios.

Figura 84. Muestra percolacién (Rosado).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa y presencia de estructuras blanquecinas redondeadas pequefias en la
superficie.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa con presencia de
numerosos espacios vacuolados de formas predominantemente redondeados u ovoideas en la superficie
dentinaria, compatible con material fordneo.

H-E, 100X (izq): caracteristicas histopatologicas similares en toda la superficie dentinaria.

Figura 85. Muestra percolacién (Turquesa).
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EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa y presencia de estructuras blanquecinas redondeadas pequefias en la
superficie.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna se aprecia una superficie lisa con presencia de
numerosos espacios vacuolados de formas predominantemente redondeados u ovoideas en la superficie
dentinaria, compatible con material fordneo.

H-E, 100X (izq): caracteristicas histopatolégicas similares en toda la superficie dentinaria.

Figura 86. Muestra percolacién (Verde).



Resultados de la remocién de caries

EXAMEN MICROSCOPICO:

Sin principio activo a 100 X Con principio activo a 100 X

Muestra completa del diente a 40X

Las secciones estudiadas muestran:

H-E, 40 X: pieza dentaria permanente con lesién cariosa coronaria, constituida por dentina tubular,
irregular en su superficie externa.

H-E, 100X (der): En la lesién cavitaria en la pared interna, parte baja, se aprecia una superficie lisa de una
capa delgada de dentina reparativa con tdbulos dentinarios esclerosados. No se aprecian restos de tejido
dentinario.

H-E, 100X (izq): En la pared interna de la lesién cariosa, parte més alta, se aprecia dentina secundaria de
superficie irregular de espesor moderado con tubulos dentinarios desordenados, parcialmente desprendido.
En laluz de la cavidad se aprecia algunos restos de tejidos dentinarios.

Figura 87. Muestra percolacién (Verde oscuro).
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La eliminacién quimico-mecénica de la caries dental se empieza a
reportar en el afno 1991 mediante el sistema Caridex® compuesto
por N-monocloro-dl-2-aminobutirato (NMAB) (1), luego se ha re-
portado Carisolv™, una solucién de NaOCI con aminoacidos glu-
timico, leucina y lisina; Papacirie®, un agente quimico-mecénico
derivado de la enzima papaina. Asi también, un gel de hipoclorito
de sodio al 2,25 % y ultimamente un producto denominado Brix
3000®, otro agente quimico-mecanico derivado de la papaina bioen-
capsulada (2).

En el presente trabajo se elaboré un gel para la remocién de la
caries dental, a partir de la extraccién del principio activo de la cor-
teza del fruto del babaco (Carica pentagona). E1 mecanismo de ac-
cién explicado a profundidad en el primer capitulo de esta obra nos
permitié avanzar a paso firme en la prueba ex vivo; con la seguridad
de que la plausibilidad biolégica del mecanismo de accién aseguraba

la eficacia de nuestra propuesta.

En el capitulo segundo, se explicé el método de la extraccién del
complejo enzimitico, debemos mencionar que al inicio no sabiamos
qué método era el mejor, por lo que se opté por probar con los cua-
tro métodos mencionados. Durante la elaboracién de esta metodo-
logia encontramos también literatura que reporta otras iniciativas
de agentes de remocién quimico-mecdnica, como la propuesta de
Al-Badri de utilizar la bromelina, una enzima con accién proteolitica

que se obtiene de la pifia, como alternativa a la papaina (3).

En el cap. III mostramos los resultados de dos procedimientos
de evaluacién. El primero fue la verificacién del resultado macros-
copico de la superficie dentinaria, tratada con el gen de babaco, y el
segundo fue la evaluacién histolégica del resultado obtenido.



Integrando la evidencia

En 2022, un articulo de revisién de literatura realizada por Souza
et al. reporté que existian n = 397 estudios sobre este tema en parti-
cular, mostrando que en Estados Unidos de Norte América se reali-
zaron n = 36, en Brasil n = 45 e India n = 44. El estudio llega a varias

conclusiones importantes, entre las cuales se destacan (2):

* Con el paso de los afios, los estudios sobre productos de remo-
cién quimico-mecdnica de la caries se han incrementado, sobre
todo ente en ensayos iz vitro y clinicos (2). Lo que indica que el
presente estudio estd en la megatendencia de investigaciones a
nivel mundial.

* Se recomienda que los posteriores estudios clinicos se enfoquen
en productos basados en enzimas, puesto que los resultados ac-
tualmente evidenciados han demostrado hasta ahora un mejor
rendimiento en comparacién con los productos a base de hipo-
clorito (2). Motivo por el cual el presente libro cobra relevancia
cientifica al estar en concordancia con lo que refiere la revisién
sistemdtica desarrollada por Souza.

* Existe una escasez de estudios que evalien la supervivencia de
las restauraciones, el tiempo empleado y la percepcién del dolor
en dientes primarios al comparar productos basados en enzimas

(principalmente Carisolv™

) con las restauraciones convenciona-
les (2). Lo que permite una brillante oportunidad de continuar
con investigaciones del gel basado en el complejo enzimitico de
babaco y llevar este producto a un siguiente nivel que correspon-

de a ensayos clinicos.

* A pesar de que la aplicacién clinica de productos de remocién
quimico-mecdnica de la caries aumenta el tiempo necesario para
la remocién del tejido cariado, puede tener el potencial de hacer

que la remocién de la caries sea mas cémoda, reduciendo la an-
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siedad, el dolor y la necesidad de anestesia local (2). Lo que con-
cuerda con los hallazgos realizados en el presente estudio que,
a pesar de no haber medido el tiempo de accién, se ha podido

verificar ello en la prueba piloto.

Un estudio prospectivo de Bussadori (4) con seguimiento de 14
meses después de utilizar el removedor Papacarie® mostré éxito en
13 de 14 casos, este estudio fue llevado a cabo en dientes perma-
nentes jévenes, el seguimiento fue clinico y radiografico. Lo que nos
muestra que esta técnica minimamente invasiva es de interés actual
y que tiene posibilidades de desarrollo, dando un escenario favorable
para el campo de accién de un futuro desarrollo industrial del gel de

babaco en favor de Ecuador.

Bratu et al. en 2022 publicaron un anilisis bibliométrico que
abarcé 10 afios de publicaciones (5), encontraron 58 estudios que
utilizaron Carisolv™ y BRIX 3000®; en este estudio se destaca la efi-
cacia de métodos como BRIX3000® y Carisolv™ en la remocién de
dentina infectada en dientes deciduos y permanentes, demostrando
ser métodos bien tolerados por los pacientes. Al tratarse de dos mar-
cas comerciales y de preparados diferentes, podemos deducir que
cualquier otro preparado que tenga el mismo mecanismo de accién
tendrd resultados similares en cuanto a la tolerancia de los pacientes.
En la revisién de Batu et al. evaluaron también la eficacia de diferen-
tes técnicas de remocién de caries en términos de dolor y ansiedad
generados durante el tratamiento, concluyendo que BRIX3000® y
Carisolv™ se desempefiaron como métodos bien tolerados.

Bratu et al. también encontraron que se realizaron estudios para
validar la eficacia de la remocién de caries en molares primarios
mediante excavaciéon manual y técnicas quimico-mecdnicas, demos-
trando resultados satisfactorios. Lo que coincide con los hallazgos
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del presente estudio que demostraron eficacia en denticién decidua
tanto en la evaluacién de la rugosidad (figura 2, cap.IV).

Otro aspecto que reportan Bratu et al. es la produccién de pro-
teinas de matriz extracelular por fibroblastos pulpares humanos en
contacto con Papacirie® y Carisolv™ (5), lo que sugiere un impacto
positivo en la eficacia de estos métodos, debido a que se refiere al
proceso en el cual estas células especializadas en el tejido pulpar sin-
tetizan y secretan proteinas que forman parte de la matriz extrace-
lular circundante, generando una red tridimensional de proteinas y
carbohidratos que proporciona soporte estructural y regula diversas
funciones celulares, lo que puede indicar la capacidad de estos pre-
parados para interactuar con las células del tejido pulpar de manera
favorable. Esto puede tener implicaciones en la respuesta biol6gica
del tejido pulpar a estos agentes y en la capacidad de los mismos para
promover la regeneracion y reparacién del tejido dental, lo que es un
aliciente para seguir en la investigacién de la remocién quimico-me-

cdnica de la caries.

En cuanto a las investigaciones clinicas que han encontrado
Bratu et al. (5) se estudié la adhesién de resina compuesta a dentina
afectada por caries después del tratamiento con Carisolv™, lo que
proporcioné informacién sobre la eficacia de este método en la pre-
paracién para restauraciones, estos hallazgos respaldan la eficacia y la
viabilidad de los métodos quimico-mecdnicos de remocién de caries
utilizando BRIX3000® y Carisolv'™ en diferentes contextos clinicos
y de investigacion. Este hallazgo es de principal importancia, debido
a que ya se sabe que la remocién quimico-mecénica de caries me-
diante enzimas, no altera la adhesién a dentina por parte de los ad-
hesivos que se utilizan para realizar las restauraciones de los dientes.
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Por otro lado, un estudio realizado por Neves et al., en 2015, tuvo
como objetivo evaluar la efectividad y especificidad de un agente
quimico mecdnico a base de papaina en la remocién de caries, con
el fin de proporcionar un minimo de caries residual después de la
preparacién de la cavidad (6). En el estudio se empleé diez muestras
de piezas dentales molares humanas extraidos que presentaron lesio-
nes cariosas en la superficie oclusal. Utiliz6 la técnica de micro-CT
en asociacién con andlisis de imdgenes digitales para estudiar las
técnicas de remocién de caries. Este método permitié una evalua-
cién tridimensional no destructiva y la obtencién de resultados vo-
lumétricos de todo el espécimen. El estudio encontré que el agente
quimico-mecdnico a base de papaina proporcioné una remocién de
caries efectiva y especifica, dejando un minimo de caries residual
después de la preparacién de la cavidad. Este mismo resultado se
hallé en la presente investigacién, dado que los cortes histolégicos
que se presentan (cap. IV) muestran en el lado que emple6 el pre-
parado de un gel en base al complejo enzimdtico de babaco, el corte
del tejido cariado se realiza de manera especifica debido a que, como
se explicé en el primer capitulo, la unién de la enzimas proteoliticas
con las porciones libres del coldgeno desorganizado crean una unién
enzima-sustrato, que segun la literatura y el paradigma actual, es una

unién de altisima especificidad (7).

Una preocupacién del clinico al momento de utilizar un sistema
de minima intervencién es el tiempo que se emplea para dejar actuar
el complejo enzimitico, al respecto un estudio de 2021 de Katiyar
et al., compard la eficacia clinica, el tiempo de tratamiento y la per-
cepcién del dolor entre dos métodos diferentes de eliminacién de
caries en pacientes dentales pedidtricos: el método quimico-meca-
nico (Carisolv) y el método rotatorio convencional (Airotor) (8). En
el estudio se utilizaron un total de 60 pacientes en el grupo de edad
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de 6 a 14 afios para comparar la eficacia clinica en la eliminacién de
caries entre el sistema Carisolv y el método convencional Airotor. La
variable del tiempo de tratamiento para la eliminacién de caries con
Carisolv y Airotor se midi6 en minutos y se comparé entre los dos
grupos de pacientes. Ademas, la percepcién del dolor de los pacien-
tes durante los procedimientos de eliminacién de caries se evalué
utilizando una escala verbal y una escala visual analégica (VAS) para
registrar y comparar la intensidad del dolor entre los dos métodos.
Los resultados del estudio mostraron que el tiempo promedio to-
mado para la eliminacién de caries fue significativamente mayor en
el grupo que utiliz6 el método Carisolv en comparacion con el grupo
que utilizé el método rotatorio Airotor. Ademds, se observé que la
percepcién del dolor fue significativamente menor en el grupo que
recibié el tratamiento con Carisolv en comparacién con el grupo tra-
tado con el método rotatorio, segin las puntuaciones de dolor verbal
y la escala VAS (8). Lo que plantea que la remocién quimico mecd-
nica de caries, si bien toma mds tiempo operatorio, pero tiene la gran
ventaja de que disminuye el dolor y por ende la ansiedad o miedo al
tratamiento odontolégico.

Otra preocupacién de los clinicos es el detritus que queda luego
de la remocién de la caries, en el caso de la técnica convencional de
instrumento rotatorio se ha denominado smear layer (barrillo denti-
nario), al respecto esta misma preocupacién aparece en la técnica de
remocién quimico mecdnica de caries, para saber si la eliminacién y
desproteinizacién de la superficie dentinaria tiene algin efecto en
las propiedades de la pared de la cavidad dentaria, al respecto Dhan-
vijay et al. realizaron un estudio que publicaron en 2023; que tuvo
el objetivo de comparar la formacién de la capa de esmalte residual
después de la remocién de caries utilizando un ldser de Erbio y un
agente quemo-mecdnico a base de papaina (9). El estudio buscaba
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evaluar la eficacia de ambos métodos en la remocién de caries y su
impacto en la formacién de la capa de esmalte residual, con el fin
de proporcionar informacién relevante para mejorar las técnicas de
restauracién adhesiva en odontologia conservadora. En el estudio, la
evaluacion de la capa de esmalte residual se realizé mediante micros-
copia electrénica de barrido (SEM) a aumentos de 1500x y 3000x
después de la remocién de la caries. Se utiliz6 un sistema de pun-
tuacién para clasificar la capa de esmalte residual en cuatro grados:
0 (sin capa de esmalte residual con ttbulos dentinarios abiertos), 1
(capa de esmalte residual minima con >50 % de tubulos dentinarios
visibles), 2 (capa de esmalte residual moderada con <50 % de tdbulos
dentinarios visibles) y 3 (capa de esmalte residual densa y tubulos
dentinarios obliterados). Los resultados del estudio mostraron que el
grupo tratado con ldser de Erbio (grupo 1) presenté una remocién
significativamente mayor de la capa de esmalte residual en compa-
racién con el grupo tratado con el agente quimico-mecinico a base
de papaina (grupo 2). En el grupo 1, los tibulos dentinarios mostra-
ron una mayor permeabilidad en comparacién con la permeabilidad
parcial observada en el grupo 2. Estas diferencias fueron altamente
significativas a magnificaciones de 1500x y 3000x (p < 0,001). Ade-
mids, se observé que el liser de Erbio fue mds efectivo en la elimina-
cién de dentina infectada y la capa de esmalte residual de los dientes
cariados en comparacién con el agente quimico-mecanico a base de
papaina, con una significancia estadistica de p < 0,001. Estos hallaz-
gos respaldan la eficacia del liser de Erbio como una opcién mds
eficiente para la remocién de caries en comparacién con los agentes
quimico-mecdnicos convencionales. Sin embargo, hay una corriente
dentro de la odontologia que aboga por dejar el barrillo dentinario
como una especie de matriz orgdnica tutil para mejorar la perfor-

mance de los materiales adhesivos, como es el caso de Saikaew et al.
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que en una revisién de literatura publicada en 2021 muestran que el
smear layer puede influir positivamente en la adhesién al actuar como
un sustrato para la unién de los adhesivos dentales. En el enfoque de
adhesivos autoacondicionantes, el primer dcido débil parcialmente
desmineraliza la estructura del diente y penetra en la dentina sub-
yacente, lo que permite que la capa de esmalte residual se incorpore
en la capa hibrida. Esta estructura, conocida como capa hibrida de
esmalte, puede contribuir a una mayor retencién de la restauracién
al proporcionar una interfaz de unién entre el adhesivo y la dentina,
por lo tanto, el smear layer puede mejorar la adhesién al permitir la
formacién de una capa hibrida que mejora la unién entre el diente y
el material restaurador (10).

Un trabajo investigativo que sirvié como antecedente para la
presente investigacion es el presentado por Moya y cols. en Pert, que
aislaron la papaina, del fruto de la Carica papaya pubescens, origina-
ria de Arequipa Pert. Los resultados que presentaron mostraron que
tanto profesionales como pacientes preferian la atencién utilizando
el producto removedor de caries (11). En el caso del presente estudio,
se deberia realizar una investigacién aplicando el gel removedor de
caries en pacientes y medir la experiencia percibida al momento de

eliminar las lesiones de caries in vivo.

En conclusién, la remocién quimico-mecénica de la caries es una
tecnologia que ha llegado para quedarse y da una gran oportunidad
para mejorar la atencién dental, por otro lado, es menester continuar
desarrollando mds investigaciones cientificas sobre todo en condi-
ciones clinicas. Desde el punto de vista de los autores de esta obra, el
desarrollo de un gel removedor de caries en base a la planta babaco
(Carica pentagona) es un desarrollo tecnolégico que tiene impacto
en la comunidad cientifica y que abre oportunidades a nuevos desa-
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rrollos tanto cientificos como tecnolégicos que permitan mejorar las
condiciones de salud oral.
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