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INTRODUCCION

1- INTRODUCCION

La Odontopediatria es la parte de la Odontologia tigne por objetivo
prevenir, diagnosticar y tratar los problemas beoctales en nifios y

adolescentes.

La conservacion de la integridad de la denticiéimaria ejerciendo sus
funciones éptimas hasta su periodo de exfoliacaymal constituye una de
las metas de la Odontologia Pediatrica. Por taesonecesario utilizar
diversos procedimientos para conservar los digeteporales afectados ya
que, de no ser asi, podria darse un efecto pegldiobre el posterior
desarrollo de la denticién definitiva y del aparatasticatorio en su
totalidad (Boj y Cols., 2004).

La pulpotomia es un procedimiento aceptado eratrtriento de los dientes
temporales con exposicion de la pulpa dental, delad caries o a
traumatismo. La justificacion de este procedimierasiica en el hecho de
que el tejido pulpar coronal, situado junto a Ipasicion, suele contener
microorganismos, asi como presentar signos inflanaest y degenerativos.
El objetivo ideal de la pulpotomia es la extracct la pulpa coronal
afectada, de manera que los tejidos radicularésicamente normales,
puedan seguir desarrollandose de forma fisiolodicen parte esencial en la
técnica consiste en la aplicacion de medicamentos estimulen la
cicatrizacion pulpar y permitan el desarrollo fiégico del diente hasta su
exfoliacion. La presencia de cualquier signo oosite de inflamacion que
se extienda mas alla de la pulpa coronal es unaatotgicacion para la

pulpotomia. (Boj y Cols., 2004).

Con respecto al agente que se utiliza para reclasrimuiiones pulpares en
la pulpotomia, existe gran controversia y aun ssé®wl material ideal. El
medicamento mas utilizado desde hace mas de 6Caaiigsl mundial es el
formocresol o solucion de Buckley, pero su uso sisiddo cuestionado por

varias razones: la momificacion pero no curacidtadaulpa, su toxicidad a
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nivel local y sistémico, y su potencial mutagénéconcluso carcinogénico
(Casas y Cols., 2005). Por estos motivos, la buknuke alternativas al
formocresol es un tema que en los ultimos afiosi$Etado un gran interés.
Se han probado numerosos materiales y técnicas ebrgtutaraldehido
(Srinivasan y Cols., 2006), sulfato férrico (Casgs Cols., 2004),
electrocoagulacién (Bahrololoomi y Cols., 2008%el&(Toomarian y Cols.,
2008), demeclociclina + triamcinolona (LederfhiBryson y Cols., 2002),
proteinas morfogenéticas del hueso (Kline y Yu,Q0@roteinas de la
matriz del esmalte (Emdogdin(Kiatwateeratana y Cols., 2009), hidréxido
de calcio (Trairatvorakul y Cols., 2012) y el Agaeg Trioxido Mineral
(MTA). Hoy, es éste ultimo el que mas se acercanaterial ideal para la
realizacion de pulpotomias, ya que, con su aplicase obtienen resultados
clinicos, radioldgicos e histolégicos favorablesn@&cas-Pallares y Cols.,
2010). Sin embargo, el MTA tiene un inconveniesteglevado precio. Por
este motivo, continda la investigacion para enewnin material ideal para

la practica de este tratamiento con un menor precio

La melatonina (N-acetil-5-metoxy-triptamina) es ur@mona presente en
el organismo de animales superiores que se siatetizla glandula pineal
(Rajaratnam y Cols., 2004). Algunos estudios detmalegjue es un potente
antioxidante capaz de promover la diferenciacidriodeosteoblastos y la
mineralizacion de la matriz en cultivos celulargs,sugieren que la

melatonina puede jugar un papel esencial en ldaeign del crecimiento

0seo (Roth y Cols., 1999).

Las bioceramicas hidroxiapatita (HA) y fosfato betealcico B3-TCP) son
sustitutos del hueso con cualidades osteocondsctisatisfactorias.
Recientemente, la ceramica bifasica de fosfataatigoc(HA /B-TCP) se ha
usado como practico material de soporte y es niéazedue el uso de HA o
B-TCP puros (Tonomura y Cols., 2010; Ghanaati y C@812; Vahabi y
Cols., 2012)Algunos estudios demuestran que BAILCP también es capaz
de promover la diferenciacion de los osteoblastda ynineralizacion, e

intervenir, por tanto, en la regulacion del creeimd éseo. (Kannan y Cols.,
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2011; Comeau y Cols., 2012; Fei y Cols., 20Kim y Cols., 2012;
Miyamoto y Cols., 2013; Reddy y Cols., 2013)

Cuando se afiade a los injertos 0seos colagenoe$®)s adquieren una
composicién mas parecida al hueso trabecular, narfase orgénica y otra
inorganica, lo que le da una excelente bioactivipkat promover la unién y
la proliferacion celular. El colageno tiene unaaba@munogenicidad, es
bioabsorbible, y es una proteina natural estrulctju@ conecta e interactua
con las células. El colageno se ha utilizado coopmie para la reparacion
de los tejidos y apoyo del crecimiento celular (Rekols., 2008; Fu y

Coals., 2012; Yu y Cals., 2012)

Los objetivos de nuestro trabajo han sido obsdevaespuesta pulpar, en
dientes de rata, de la melatonina y de la mezcl8HAP/C, como agentes
para pulpotomia, y comparar sus efectos histolggiamivel pulpar, con el
efecto producido por el MTA. Y comprobar si la Melasina administrada

por via oral potencia los efectos pulpares del MTIA Melatonina.
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2-REVISION BIBLIOGRAFICA

2.1. HISTOFISIOLOGIA PULPAR

La pulpa es un tejido de origen mesenquimatosccéarias especializadas,
los odontoblastos, dispuestos periféricamente eracto directo con la

matriz de dentina.

La relacion que se establece entre los odontoklagtola dentina,
denominada complejo dentinopulpar, es una de lesnes por las que la

pulpa y la dentina se deben considerar una unigaddnal.

La pulpa dental esta formada por un 75% de agua 25% de materia

organica. Entre sus componentes se incluyen nenas®s, fibras de tejido
conectivo, sustancia fundamental, fluido interatjci odontoblastos,

fibroblastos, células inmunocompetentes y otrosiefgos celulares (Cohen
y Burns, 2004).

2.1.1 Zonas morfoldgicas de la pulpa (desde laguri@nh hacia la pulpa)

-Zona o capa odontoblastica: es el estrato cetufs externo de la pulpa
sana. Se localiza bajo la predentina; las proyeesimdontoblasticas, sin
embargo, pasan a través de la predentina parar lieda dentina. En
consecuencia, la capa odontoblastica se compolos daerpos celulares de
los odontoblastos. Ademas, entre estos Ultimos wedgn encontrar
capilares, fibras nerviosas y células dendrititas conexiones entre los
odontoblastos en la zona proxima a la predentima d@smosomas. En
cambio, en las caras laterales, las conexionessdmendidura (Cohen y
Burns, 2004).

-Zona basal: también llamada capa subodontoblastozga oligocelular de
Weil, esta situada debajo de la anterior y tien@xamadamente cuarenta

micras de ancho y escasas células. Suele estadéfenda en la region
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coronaria de los dientes erupcionados; sin embagda parte radicular
suele estar ausente. Esta zona puede no ser a&parel#s pulpas jovenes,
donde la dentina se forma con rapidez, o en lagapuViejas, donde se
genera dentina reparadora. En ella se encuentrgsieed nervioso de

Raschkow, el plexo capilar subodontoblastico y Idenominados

fibroblastos subodontoblasticos.

-Zona rica en células: posee una alta densidadacelentre las que se
encuentran células ectomesenquimaticas, fibroldastmacréfagos vy
linfocitos. Es especialmente prominente en dieathdtos que poseen un

menor nimero de células en su parte central.

-Zona central: es la masa central de la pulpajemmios vasos sanguineos
y fibras nerviosas de mayor diametro. Tiene céldasio fibroblastos,
células ectomesenquimaticas y macréfagos y estibsas (Cohen y Burns,
2004).

2.1.2. Componentes estructurales de la pulpa

A) CELULAS
Odontoblastos

Son células especificas de la pulpa, situadas periferia y adyacentes a la
predentina, que conforman la capa odontoblasticauraide Ia

dentinogénesis segregan predentina, que se miggergliedando el proceso
odontoblastico en el interior de los tubulos, |@ gonvierte a la dentina en
un tejido vital. Por otro lado, el odontoblasto mmad es una célula
altamente diferenciada, por lo que los nuevos adastos que se originan
en los procesos reparativos lo hacen a expensaslaslecélulas

ectomesenquimaticas. Los odontoblastos sintetizhredodo colageno tipo
I; ademas también segregan proteoglucanos, siaddpaode la dentina y
fosfoforina, una fosfoproteina intensamente fokfde que participa en la
mineralizacion extracelular y es exclusiva de latida. EI odontoblasto
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segrega también fosfatasa alcalina, una enzinmadniente relacionada con

la mineralizacion (Gomez-de-Ferraris y Cols., 2009)

Fibroblastos

Son la mayoria de células del tejido conectivo auln la corona forman
la zona rica en células. Secretan los precursogekagl fibras colagenas,
reticulares y elasticas; y de la sustancia fundaahelBn la pulpa adulta se
transforman en fibrocitos que pueden indifereneiays volver a ser
fibroblastos. Su funcién consiste en formar, magtgnregular el recambio
de la matriz extracelular fibrilar y amorfa, exéstdo distintos tipos de
fibroblastos que dan lugar a diversas clases dégeonb (Ingle y Cols.,
2008).

Células ectomesenquimaticas o mesenquimaticas inelienciadas

Derivan del ectodermo de la cresta neural. Tienencadpacidad de
diferenciarse en nuevos odontoblastos o fibrobdagta la pulpa madura la
cantidad de estas células es menor, disminuyengotehcial regenerativo

de la misma (Gémez-de-Ferraris y Cols., 2009).

Macréfagos

Son monocitos que han abandonado el torrente ss@uéntrando en los
tejidos y se han diferenciado en varias subpohtasioUna subpoblacion
importante de macrofagos desempefia funciones actigaendocitosis y
fagocitosis. Su funcién consiste en digerir micgamismos, eliminar
bacterias, hematies extravasados, células muertagstancias extrafias
presentes en los tejidos. El material ingerido pms macréfagos es
destruido mediante la accion de enzimas lisosom@lgs subconjunto de
macrofagos participa en la funcidon inmunoldgicafajocitar particulas
extrafias, y presentarlas a los linfocitos comogant (Cohen y Burns,
2004).
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Células dendriticas

Son elementos accesorios del sistema inmune. & lsalbre todo en los
tejidos linfoides, pero también estan ampliamenigriduidas por los
tejidos conectivos, entre ellos la pulpa. Son eélupresentadoras de
antigeno y desempefian una funcién central en lecaidh de la inmunidad

dependiente de las células T (Cohen y Burns, 2004).

Linfocitos

Los linfocitos tipo T estan situados en la pulpaasg participan en la
respuesta inmunoldgica inicial, mientras que Ig® tB estan ausentes.
Cuando ocurre la interaccidén entre ambos, losditde T se diferencian en

células plasmaticas (Cohen y Burns, 2004).

Eosindfilos y mastocitos

Liberan histamina durante la inflamacion pulpar,qglae da lugar a una
mayor permeabilidad de los capilares, y producenedgomez-de-Ferraris
y Cols., 2009).

B) FIBRAS DE LA PULPA

La pulpa estd compuesta por (a) fibras colagenas,fgrman una vaina
alrededor de los nervios de la pulpa, (b) fibrascutares y (c) fibras

elasticas, que estan confinadas en las paredes detériolas y, a diferencia
de las colagenas, no forman parte de la matrizaeadlar (GOmez-de-
Ferraris y Cols., 2009).

C) SUSTANCIA FUNDAMENTAL

El tejido conectivo es un sistema compuesto paulzely fibras, ambas

embebidas en la sustancia fundamental. También adam matriz
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extracelular, esta constituida por glucoproteinaagya. Es una sustancia
amorfa que se considera como un gel y, por tastdiferente de los fluidos
tisulares. Los proteoglicanos representan una asd®dmportante de las
glicoproteinas y estan formados por glucosaminagbs (GAG). En
dientes recién erupcionados, el GAG predominantel éermatan sulfato,
que en dientes maduros estd en menor proporci@mdcsi el acido

hialurénico el componente esencial (Cohen y BLz64).

2.1.3 Inervacion

La pulpa posee una doble inervacion: sensitiva tpremma. Las fibras

nerviosas sensoriales llegan a la pulpa junto adess a través del foramen
apical y proceden del nervio trigémino. La ineréacesta a cargo de las
fibras nerviosas tipo A, mielinicas, y las tipodaielinicas. Las primeras se
ramifican considerablemente en la zona basal dd, \W@nstituyendo el

plexo nervioso subodontoblastico de Raschkow. Adguiibras llegan hasta
los espacios interodontoblasticos y otras penetradentina y predentina

(Gémez-de-Ferraris y Cols., 2009).

2.1.4. Vascularizacién

Los vasos sanguineos llegan a la pulpa acompafiedbbras nerviosas y
salen a través del foramen apical. Su recorride&sdineo y en su trayecto
emiten pequenas ramas colaterales. En la zonaaitoias arteriolas se
ramifican, disminuyen de calibre y forman el plexoapilar
subodontoblastico. Esta red proporciona a los addestos una fuente rica
de metabolitos. El flujo sanguineo capilar de lecggm coronal de la pulpa
es casi dos veces mayor que el de la porciéon fadidAdemas, como cabria
esperar, el flujo sanguineo pulpar es mayor emapa periférica de la pulpa
(plexo capilar subodontoblastico) que en el arearak (Ingle y Cols.,
2008).
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La circulacion sanguinea de la pulpa es de tipmiterl, ya que entre los
vasos aferentes y los eferentes hay comunicaciattemnativas, como
anastomosis arteriovenosas y venovenosas, que rpi@apen una
comunicacion directa entre las arteriolas y lasulasy que constituyen la
llamada microcirculacion pulpar, cuya funcion esdi regular el flujo
sanguineo. Ademas, existen vasos linfaticos eara gentral de la pulpay,

en menor numero, en la zona periférica proximacapea odontoblastica.

La pulpa joven normal es la que recibe un volumés elevado de flujo
sanguineo, comparado con pulpas mas maduras (ingbmls., 2008;

Gomez-de-Ferraris y Cols., 2009).

2.1.5. Funciones de la pulpa

Las principales funciones pulpares son: la nuajtia sensitiva, en la que,
independientemente de cuél sea el agente estimulanpulpa siempre da
una respuesta de tipo doloroso; y por ultimo, lemétiva de dentina
primaria, secundaria y terciaria o reparativa, seeelabora en respuesta a
distintos tipos de agresiones producidas por agentéantes bioldgicos,

fisicos o quimicos.

2.2MECANISMOS DE RESPUESTA PULPAR

La pulpa dental es un drgano sensorial Unico. tresncerrada en una capa
protectora de dentina, cubierta a su vez por esmedtbria esperar que
tuviese poca capacidad de respuesta frente atiosuéss. Sin embargo, el
potencial de curacion intrinseco de la pulpa dezdgdbien conocido. Como
en todos los tejidos conectivos, la reparacionadiegion tisular comienza
con un desbridamiento por macréfagos, seguido @oprbliferacion de
fibroblastos, formaciéon de brotes capilares y siatede colageno. La
circulacién local tiene una importancia criticagéa curacion y reparacion

de las heridas. El suministro adecuado de sangesessial para transportar



REVISION BIBLIOGRAFICA

elementos inflamatorios en el area de la lesiopgrwy proporcionar a los
fibroblastos jovenes nutrientes para la sintesisaliggeno. A diferencia de
la mayoria de los tejidos, la pulpa no tiene pcactiente circulacion
colateral; por esta razon, en teoria, es mas \allleeque otros tejidos. Asi,
en caso de lesion grave, la capacidad de curastania afectada en dientes

con suministro sanguineo limitado.

Parece razonable asumir que la pulpa rica en sétidhdiente joven, con
un orificio apical amplio e irrigacion abundantéene un potencial de
curacion muy superior al del diente viejo, con uifiao estrecho y
suministro de sangre restringido. La dentina pratbuen respuesta a la
muerte de odontoblastos primarios se ha designadm@mbres diferentes:
dentina secundaria irregular, dentina de irritacfemtina terciaria, dentina
reparativa; siendo este Ultimo término el aplicamim mas frecuencia
(Frozoniy Cols., 2012).

Como es conocido, la dentina secundaria se de@dsetdedor de la pulpa, a
un ritmo muy bajo, durante toda la vida del dierf contraste, la

formacion de dentina reparativa ocurre en la supenpulpar de la dentina
primaria 0 secundaria, en lugares correspondiengemas de irritacion. Por
ejemplo, cuando una caries ha invadido la denlenpulpa suele responder
mediante el depdsito de una capa de dentina reparadbre los tubulos de
la dentina primaria o secundaria que comunican laocaries. De modo

similar, cuando se produce el desgaste oclusalelisgna el esmalte

sobreyacente y se expone la dentina al medio atebmal, se deposita
dentina reparativa sobre la superficie pulpar deldatina expuesta. Asi
pues, la formacion de dentina reparativa permite tu pulpa quede
protegida tras una barrera de tejido mineralizadohén y Burns, 2004;

Balic y Cols., 2010; Simon y Cols., 2011).

En comparacién con la dentina primaria, la repasagis menos tubular y
sus tubulos tienden a ser mas irregulares, cors ldeanayor diametro. En
algunos casos no se forman tubulos. Las célulaspaucen la dentina
reparadora no son tan cilindricas como los odoasib$ primarios de la

pulpa coronal y tienen, con frecuencia, un aspeghoco. La calidad de la

10
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dentina reparativa (es decir, la cuantia en quéeréda a la dentina primaria)
es muy variable. Si la irritacién de la pulpa datrgamente leve, como en
el caso de una caries superficial, la dentina eg¢par formada puede
recordar a la dentina primaria, en lo que respedstatubularidad y el grado
de mineralizacién. Por otra parte, la dentina r&paa depositada en
respuesta a una caries mas extensa puede seramlatite atubular y poco
mineralizada, con muchas areas de dentina intdaub&l grado de

irregularidad de la dentina reparativa esta deteaduo, probablemente, por
factores como intensidad de la inflamacion preseextension de la lesion
celular y estado de diferenciacion de los odonsibtaen sustitucion (Ten
Cate, 1986).

Se ha indagado sobre si la dentina reparadorageradela pulpa o es
simplemente una forma de tejido cicatricial. Pagaednpefiar una funcion
protectora, esta forma de dentina tendria que pcap@r una barrera
relativamente impermeable, capaz de impedir el paesoirritantes, y
compensar la pérdida de dentina primaria. Se haliesio la unién entre la
dentina primaria y la reparativa. Utilizando unaniéa de difusion de
colorante, algunos autores notaron la presencimdezona atubular situada
entre las dos formas de dentina. Otros, hallardamas de una reduccion
espectacular del nimero de tubulos, que las padedies tubulos a lo largo
de la union estaban engrosadas y que muchas Ipaescéan ocluidas por
un material similar a la dentina peritubular. Estéservaciones podrian
indicar que la frontera entre la dentina primaria yeparativa es una zona
atubular con permeabilidad baja. Los investigada@wnunicaron que la
acumulacion de células dendriticas pulpares disimirdespués de la
formacion de dentina reparativa, 1o que podria sugea reduccion de la

entrada de antigenos bacterianos (Cohen y Burfg)20

Fibrosis pulpar

En determinadas ocasiones, los elementos celutlerda pulpa aparecen

sustituidos en gran parte por el tejido conectibwoko. Parece que, en

11
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algunos casos, la pulpa responde a los estimuldsasocon acumulacién
de grandes fibras de colageno, en vez de con loraelcidon de dentina
reparativa. Sin embargo, la fibrosis y la formaaditendentina reparativa se
combinan con frecuencia, lo que indica que ambosgs0s son expresiones

de una misma funcién de reparacion (Cohen y B2034).

Calcificacion pulpar

La calcificacion del tejido pulpar es un fendmenecéiente. Al menos el
50% de todos los dientes presentan una o masicaditfnes pulpares. En
la pulpa coronal la calcificacion suele adoptar fémma de calculos
concéntricos bien definidos, mientras que en lapgutadicular, la
calcificacion tiende a ser difusa. Algunos autaneen que la calcificacion
de la pulpa es un proceso patoldgico relacionadodigersas formas de
agresion, mientras que otros la consideran un fenématural (Bahetwar y
Coals., 2012).

Necrosis pulpar

La necrosis es la expresion morfolégica de la neuertlular y va
acompafada de respuesta inflamatoria (Martinez-pi@&ols., 2005). La
pulpa puede reaccionar de manera media 0 severa @mmera se vera
alteracion de la capa odontoblastica, en la seglosl&ibulos dentinarios
pueden aspirar los nacleos de los odontoblastosbiEm puede haber
hemorragia e inflamacion, dando lugar a una degeitr tisular, siendo el

resultado una necrosis pulpar (Fuks, 2008).

Cambios debidos a la edad del diente

La formacion continuada de dentina secundarialargm de la vida reduce

poco a poco el tamafio de la camara pulpar y lodumas radiculares. Con
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el tiempo, existe una disminucion gradual de laleeldad y un aumento
simultdneo del numero y el grosor de las fibrasagehas. Los
odontoblastos disminuyen en nimero y de tamafoeglgnu desaparecer
totalmente en ciertas areas de la pulpa. Ademasreoaina reduccion
progresiva del niumero de nervios y vasos sanguif@oken y Burns,
2004).

En cuanto a los dientes temporales en los que azae tratamientos
pulpares, éstos, en general, estan en una etalgagere ha comenzado la
rizolisis. En estos momentos hay una disminuciélaemscularizacién y en
el niumero de células, y un aumento de fibras, pauke estamos ante una
pulpa en una etapa de envejecimiento, o regregiéon un escaso poder de

respuesta (Gonzalez Rodriguez y Ruiz Linares, 2004)

2.3 PULPOTOMIA

Consiste en la remocion de la pulpa coronal hastaegfiion cervical
manteniendo el tejido pulpar radicular vital medgaa aplicacion de

farmacos.

El objetivo de la pulpotomia es conservar los @igriemporales afectados
por exposiciones pulpares producidas por caries rauniatismos,

manteniéndolos funcionales hasta su exfoliacion, dafar la denticion

permanente o la salud del nifio. Evitando, de estelomla pérdida

prematura del diente temporal, de lo que se déanaproblemas de
mantenimiento de espacio, funcionales, fonéticosstgticos (Guidelines
AAPD, 2005-2006).

Las indicaciones para poder realizar una pulpotoraidiopulpectomia
parcial, son: (a) el diente no debe tener antecedal® dolor espontaneo, o
tener un dolor agudo menor que se alivia con asamige (b) no debe
presentar molestias a la percusién; (c) no deberHahchazoén vestibular;
(d) no debe tener movilidad; (e) el examen radibgradeber mostrar

13
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apariencia normal de la insercién periodontal;lgfpulpa tiene que estar
expuesta durante la remocién de caries o subsiguégenn traumatismo; (g)
el tejido debe aparecer con vitalidad y (h) la heaga de la pulpa
amputada se tiene que detener con irrigacion ig@odentro de los 2

minutos. (Bordoni y Cols., 2010).

2.4 AGENTES PARA REALIZAR PULPOTOMIAS

2.4.1 NO ESTIMULANTES PULPARES

Estos tratamientos dafian minimamente el tejidogoydpro sin inducir un
proceso de reparacion de la pulpa. Algunos de eflasden fijar
completamente el tejido remanente. TeoGricamentpulpa esta estéril y

desvitalizada.

Formocresol

También llamado solucion de Buckley. Fue introdagmbr este autor en
1904 y desde entonces ha sido el medicamento ne&siefitemente

utilizado a nivel mundial (King y Cols., 2002)

Esta compuesto por formaldehido (19%), cresol (3p¥l)cerina (15%) en
una base de agua. El formaldehido es un fijadafatisy a determinadas
concentraciones un potente germicida contra todasecl de
microorganismos. El cresol es un fuerte antisépfiomontiene orto-, meta-
y para-cresol. La glicerina se utiliza como emurlsigara prevenir la
polimerizacion del aldehido (Waterhouse y ColsQ®0Ranly y Garcia
Godoy, 2000).

Resultados clinicos y radiograficos

Diversos estudios muestran el éxito del formocresmho agente para
pulpotomia. Para algunos autores es el farmaco léeci@ en las
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pulpotomias de dientes temporales. Godhi y C@811) comparan el
formocresol y el MTA en pulpotomias en dientes d®$ y observan un
100% de éxito clinico y de un 88 a un 92% de érattiografico usando
formocresol en denticion temporal, siendo estoglt@dos similares a los de

otros estudios como el de Aeinehchi y Cols., 2007.

Resultados histolégicos. Respuesta pulpar

El formocresol actia fijando el tejido pulpar radar, permitiendo

reemplazar una inflamacion crénica por una aguda.pulpa sufre una
momificacion, ya que el formocresol provoca la @dsralizacion de las
proteinas de la pulpa radicular mas préxima y di@uhacia la pulpa mas
apical, fijando los tejidos en mayor o menor medigendo la graduacion

desde el infiltrado inflamatorio hasta la necrgitpar. (Boj y Cols., 2004).

Srinivasan y Cols. (2006), tras 12 meses de lzapbn de formocresol en
dientes temporales, encontraron un gran increnamt®lulas inflamatorias

y atrofia pulpar radicular.

Toxicidad

Desde hace unos afos el uso del formocresol estdosicuestionado por
varias razones. Una de ellas es que existe latitgstbre de que sea seguro

debido a su potencial de toxicidad (Saltzman y C2B05).

Algunos autores han observado la difusiéon de fatetddo y cresol al
ligamento periodontal, hueso, dentina, pulpa elusw; a la circulacién
sistémica, lo que se traduce en mayor toxicidadagCin cols, 2005).
Hauman y Love (2003) afirman que el cresol y ein@dehido coagulan las
células indiscriminadamente, produciendo necross cdagulacion por

contacto y que son altamente toxicos e irritangga pl tejido.

Por otro lado, numerosas investigaciones sugienenet|formocresol tiene

efectos mutagénicos y carcinogénicos (WaterhouGely., 2000; Casas y
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Cols., 2005; Naik y Hedge, 2005). La Agencia Indeional para la
Investigacion sobre Cancer (IARC) de la Organizaditundial de la Salud

lo clasifico, en 2004, como carcindgeno humano TAR004).

Ademas, se cuestiona si su uso en dientes tempopalece un efecto
negativo en el esmalte de los permanentes sucesayesncontrdndose
estudios con diferencias significativas con respeat grupo control
(Saltzman y Cols., 2005). Otro problema que serghsen ocasiones, tras
realizar este tratamiento, es la aparicion de wralis radicular, lo que
llevaria a la exfoliacién temprana del diente terapdCasas y Cols. (2005)
sugieren que la incidencia de reabsorciones trass®s baja, ya que al ser
fijada la pulpa, se previene la reaccion pulpar giaia lugar a la

reabsorcién radicular.

Por todas las razones anteriormente mencionadas,atticulos mas
recientes discuten sobre la necesidad de abandbrfarmocresol de la
terapéutica actual (Lewis, 2010a, 2010b). Per@sampde esto, este farmaco
se sigue utilizando para realizar pulpotomias entds temporales. Incluso,
el formocresol se usa como grupo control en estudiimde se experimenta
con otros materiales, ya que algunos autores lesigonsiderando como el
estandar de oro en el tratamiento pulpar de diefgegluos (Srinivasan y
Jayanthi, 2011).

Glutaraldehido

Surgié como sustituto del formocresol para la raaiion de pulpotomias.
En comparacion con éste tiene una mayor capacidafijation. Es un
potente antiséptico, biologicamente mas aceptabigegos toxico por su
menor difusion a través de los tejidos. Posee eaacion quimica mas
estable (ya que forma enlaces dobles) y mejoreslasivde respiracion
celular (Boj y Cols., 2004; Srinivasan y Cols., 800
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Resultados clinicos y radiograficos

Estudios poco recientes como el de Prakash y Ck889) han analizado el
exito clinico y radiolégico de pulpotomias realiaadcon glutaraldehido,
obteniendo unos porcentajes de éxito, entre el 8R1Y0%, similar al del
formocresol. Sin embargo, la mayoria de estos mstugbn a corto plazo,
por lo que es posible que, cuando el seguimierdons&s largo, exista un

porcentaje mayor de fracasos con esta técnica.

Otro de los problemas que plantea el glutaraldeb&lgue necesita unas
caracteristicas de pureza, preparacion, estabiligadimacenaje muy
meticulosas para que la solucion no pierda efetzdi Y, a todo lo anterior,
hay que sumarle que no existe preparado comerteaiendo que

conseguirse mediante férmula magistral (Boj y C@804).

Resultados histoldgicos. Respuesta pulpar

El glutaraldehido es, como ya hemos mencionaddjjamtor tisular que
actta produciendo un sellado sobre la pulpa amautad

Tras el uso del glutaraldehido, se produce una zaparficial fijada con
una pequefia capa inflamada por debajo de éstas ASalias del uso de
este agente, se aprecia una capa odontoblast@etantsin necrosis ni
calcificacion distréfica, o formacion de dentinawedaria apical, en la zona
de fijacion (Prakash, 1989).

Toxicidad

A pesar de que diversos estudios han demostradelquletaraldehido es
menos toxico y produce menos efectos perjudicigles el formocresol,
algunos autores como Srinivasan y Cols. (2006) ideren que las
diferencias entre ambos, en términos de mutagewicidde distribucion

sistémica, no son suficientes para sustituir umtggeor otro.
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Sulfato férrico

Es un agente hemostatico con propiedades bactditast que actia
promoviendo la formacion de un coagulo de sangmeregipitando una

barrera proteica en el lugar de la extirpacidonadeulpa cameral (Casas y
Cols., 2004).

Resultados clinicos y radiograficos

Obtiene resultados similares a los del formocresmho agente para
pulpotomia (Casas y Cols., 2004; Srinivasan y .C8B806). Casas y Cols.
(2004), tras dos afios de la realizacion de pulpi@®nen incisivos con
sulfato férrico, lo que con mas frecuencia encoatra fue el

ensanchamiento del ligamento periodontal, seguidouda reabsorcion

interna que hacia claudicar a estos incisivos.

Resultados histoldgicos. Respuesta pulpar

Salako y Cols. (2003) al realizar pulpotomias aalfeto férrico en dientes
de rata, observaron que, a nivel histolégico, apareareas de inflamacion,
zonas de coagulacion y algunos cambios en la icacibn de la pulpa

coronal y radicular.

Farrokh Gisoure (2011) y Huth y Cols. (2012) recamdian el sulfato
férrico para el tratamiento facil y exitoso de lo®lares primarios con

caries y pulpas expuestas, al ser su utilizaciidca exitosa.

Ademas, el sulfato férrico tiene la ventaja de elan el uso de aldehidos
para la realizacion de pulpotomias (Casas y C20€4), y ho se conoce su

distribucion sistémica (Cortés y Cols., 1997).
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Electrocoagulacién

Tras eliminar la pulpa, ya sea manualmente o ceantrelcoagulacion, se
consigue la hemostasia pulpar con electrocoaguigmada, a continuacion,
colocar la base y posterior restauracion (Ranlyayca Godoy, 2000). Es
una técnica conservadora, no farmacolbgica, sancibn resultados
aceptables (Srinivasan y Cols., 2006) y con elleacarta el tiempo de

trabajo (Bahrololoomi y Cols., 2008).

Resultados clinicos y radiograficos

Ciertos autores han conseguido porcentajes elewdmlégito al utilizar esta

técnica para realizar pulpotomias (Yadav y Col¥142.

Resultados histolégicos. Respuesta pulpar

Algunos autores han observado que la electrocogigulainduce
reabsorcion radicular patologica, patologia pecalpy de furca y una gran
variedad de efectos pulpares como inflamacién agaflamacién crénica,
edema, fibrosis y necrosis, posiblemente debidcakdr que se genera al

realizar la electrocoagulacion (Ranly y Garcia Go@900).

El-Meligy y Cols. (2001) compararon la reaccion dejido pulpar y

periapical al formocresol y a la electrocoagulaciébteniendo mejores
resultados histologicos con este ultimo. Sin enb&gtas y Cols. (1994)
observaron la presencia de inflamacion, fibrosesrosis, reabsorcion y
formacion de dentina reparativa en dientes de parrims que se les habia
realizado pulpotomias con ambas técnicas, siendorésultados mas

favorables con el formocresol.

Ya que no se dispone de unos resultados acereadlectrocoagulacion, su
uso sigue en controversia y en la actualidad septelo por otras técnicas.
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Laser

Fue desarrollado por Maiman en 1960. Actua transhodo la luz de varias
frecuencias en una radiacion cromatica de regiemsles, infrarrojas y

ultravioletas, produciendo un inmenso calor y pateral acercar el foco
(Salzmann y cols 2005; Mohammadi, 2009). Tienealailldad de vaporizar

los tejidos y de coagular y sellar los vasos sareps, dejando la superficie
tratada estéril (Mohammadi, 2009).

Resultados clinicos y radiograficos

El laser consigue un minimo o ningun sangrado,aumacion mas rapida,
reduce la infeccion postoperatoria, y elimina amisiye la necesidad de
anestesia (Saltzman y Cols., 2005; Kotlow, 2008).

Tiene algunos inconvenientes, ya que no fija Igp@uli es bactericida,
ademas con el laser no podemos detectar una hemaopalpar previa
incontrolable, lo que contraindicaria su aplicaciga que éste da lugar a
una hemostasia pulpar que nos puede llevar a pmrfiun diagnostico

erroneo y realizar una pulpotomia en un dienteréipeo (Kotlow, 2008).

Resultados histoldgicos. Respuesta pulpar

El l&ser mejora los resultados obtenidos con letreleoagulacion, favorece
la reparacion y formacion de dentina reparativangendo que la pulpa
mantenga su vitalidad y capacidad de curacion no(Ranly y Garcia
Godoy, 2000). Cannon y Cols. (2011) y Yadav y C(614) afirman que
se produce mucha menos inflamacién que con otresicés en la

realizacion de pulpotomias.

Toomarian y Cols. (2008) obtienen mejores resuadme con el
formocresol en cuanto a la continuidad de la cagantmblastica, menor
presencia de hemorragia, menor inflamacion, menecrasis, menor

reabsorcion interna, mayor nivel de vascularizagignenor formacion de
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absceso, convirtiéendose en una posible terapia [zareealizacion de

pulpotomias.

Ledermix®

Contiene demeclociclina, hidrocortisona célcicata@eido de triamcinolona
(1%), dimetilclortetraciclina célcica (3.21%), 6gidle zinc, anhidrido de
silice coloidal, macrogolum 400 y natrii sulfis.sSilos componentes activos
son el acetonido de triamcinolona, un corticostEpi y el

dimetilclortetraciclina, un antibiético de amplispectro bacteriostatico;
tedricamente posee el efecto terapéutico de aniimssteroides tienen la
capacidad de eliminar la inflamacion y de inhikiattividad osteoclastica y
las tetraciclinas poseen efecto antimicrobiano yopm@dades

antiinflamatorias (Wong y Sae-Lim, 2002).

Resultados clinicos y radiograficos

El Ledermi¥® tiene una demostrada actividad antiinflamatoriae qu
disminuiria el proceso de reabsorcion radiculato Exurre tanto por la
tetraciclina como por el corticoide. La triamcinmdoes aproximadamente
cinco veces mas potente que el cortisol suprimiefaoinflamacion

(Hauman y Love, 2003).

Bryson y Cols. (2002) realizaron pulpectomias emasecon LedermiX y
con hidréxido de calcio. A los cuatro meses coneglermiX’ se observaron
mejores resultados, ya que, se advertia una dismmen la reabsorcion y

una mejor reparacion.

El LedermiX’ controla el inicio de la respuesta inflamatoridugiendo la

contaminacion bacteriana superficial e inhibiendo dolagenasa y la
actividad osteoclastica, minimizando la reabsorcipnfacilitando la

regeneracion periodontal (Wong y Sae Lim, 2002).
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Resultados histolégicos. Respuesta pulpar

Sazak y Cols. (1996) realizaron un estudio compuiiancon el hidroxido

célcico: con el Ledermfkobtenian un mayor grado de inflamacién a corto

plazo, pero a los tres meses no habia diferenmagisativas entre ellos,

encontrando dentina reparativa sin inflamacionmehas.

LedermiX’ da lugar a un menor grado de inflamacién cuando
comparamos con el formocresol. A los tres diasadeplicaciéon de los
materiales, la infiltracién de neutréfilos con edermixX’ era del 81% y con
el formocresol del 84%; tras seis semanas, latradion de linfocitos era
del 66% y del 90% respectivamente (Seow y Thong3)L9

Toxicidad

Hauman y Love (2003) en su estudio afirman queeelekmixX’ ha recibido
una gran oposicion por los efectos secundario®sle€drticoesteroides, ya
gue actlan sobre las células inflamatorias y esiftesis de proteinas, y
podrian interferir en la fagocitosis retrasandoueacion del tejido.

2.4.2 ESTIMULANTES PULPARES

Algunas sustancias se han propuesto como induatierés dentinogénesis.
Cuando estas sustancias entran en contacto camga pital, empieza el
proceso de reparacion: formacion de matriz de dibntina y dentina

reparativa (Nakamura y Cols., 2002).
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Proteinas morfogenéticas del hueso (BMP)

Son los factores capaces de inducir la formaciéonhdeso cuando se
implanta una matriz mineralizada de hueso en uarlagtépico. Dentro de
ellas tenemos laBMP 2, 3,4, 5,6y 7 (Urist y$£Cdl997).

Ike y Urist (1998) demostraron que tanto la denteamineralizada como
las BMP promueven la dentinogénesis, y por lo temformacion de puente
dentinario. Por este motivo se cree que podriarbdenos resultados si se

utilizaran para realizar pulpotomias o proteccignépares directas.

El mecanismo de accion de las BMP consiste enspediion en el coagulo
sanguineo y disolucion en los fluidos tisularesadte las primeras cuarenta
y ocho horas, lo que promueve la diferenciacion lde células
mesenquimales en células osteoprogenitoras. Adesstisyulan la sintesis
de ADN vy la replicaciéon de células. Las BMP se seaben completamente
y pueden producir una gran cantidad de dentinaatpa en la cavidad de

la pulpa amputada sin afectar la pulpa radicuka ¥l Urist, 1998).

Algunos autores creen que las BMP podrian ser wen bnaterial para
realizar pulpotomias en dientes temporales, pesseptan un elevado
precio y, ademas, no hay suficientes trabajos desstigacion para
establecer una conclusion, siendo los que hay, casyecontradictorios
(Ranly y Garcia Godoy, 2000). Por ejemplo, Da SiwaCols. (2008)
evaluaron la respuesta pulpar y periapical de d&de perros después de
realizar pulpotomias cuyo agente fue BMP-7 mas gemla. En los
resultados, a los 70 dias no hallaron ni una resasatisfactoria apical ni
periapical; ademas, tampoco se observd la capacdadinducir la
deposicion de tejido mineralizado, y si que condajda formacion de
lesiones periapicales radiograficamente visiblas.cBmbio, Kline y Yu
(2009) realizaron un estudio cuyo proposito fueedheinar si la BMP-2, el
péptido relacionado con el gen de la calcitonin&R®), la calcitonina
(CT), o la proteina relacionada con la hormona tpardea (PTHrP)
promueven la formacién de dentina terciaria u asgabna en caninos

pulpotomizados de hurén. Concluyeron que la forgracde dentina

23



REVISION BIBLIOGRAFICA

reparativa y osteodentina fue significativamenteyona con BMP-2 vy
CGRP que con CT y PTHrP, promoviendo, por lo tant@ mejor curacion

pulpar.

Emdogain® (EMD)

Es un derivado de la matriz del esmalte de fetacelelo. Su principal
componente es la amelogenina (30 mg/ml) en algigétml propileno
(PGA). Se ha usado en la regeneracion del liganmmeriodontal, cemento y
hueso alveolar en pacientes con estado avanzadgpededontitis,
obteniéndose buenos resultados. Se piensa queelaganina actla en la
diferenciacion de los odontoblastos y, por tantolasformacion de dentina
(Nakamura y Cols., 2002).

Resultados clinicos y radiograficos

Kiatwateeratana y Cols. (2009) realizaron pulpotm@omparando EMD e
hidroxido de calcio. Los resultados clinicos y ddaljicos fueron similares
en ambos grupos. Sabbarini y Cols. (2008) compadatasas de éxito de
EMD y formocresol La evaluacion clinica y radidiga de EMD en

dientes con pulpotomia en este estudio ofrece eoiagreliminar de que el
EMD es un material prometedor que puede ser tdnsexio mas, que otros

agentes para pulpotomia.

Resultados histolégicos. Respuesta pulpar

En diversos estudios en los que realizaron praieesi pulpares directas o
pulpotomias con EMD se aprecio un infiltrado infi&orio y tejido duro

reparativo (Nakamura y Cols., 2002; Igarashi y C@803).

El mecanismo por el cual el EMD induce la formaail@ntejido duro no se
conoce con exactitud, pero se sabe que forma uneznue proteinas

insolubles que se mantiene en el lugar de la hehidante mas de una
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semana; y se cree que induce la formacion de demor mimetismo
biolégico normalmente activado durante la dentinegés temprana y
parece que también recluta nuevos odontoblastda garte central de la

pulpa dental (Nakamura y Cols., 2002).

Kaida y Cols. (2008) investigaron el proceso deacidn de las heridas de
los tejidos lesionados con EMD. Se realizaron polpdas en primeros
molares de ratas con EMD o Vitafexque contiene hidréxido de calcio.
Este estudio mostro los diferentes procesos deiduranediados por EMD
y VitapeX" y revel6 que la expresiéon de BMP por los macrdgagodria

jugar un papel importante en la formacion de dentaparativa.

Sabbarini y Cols. (2007) evaluaron histolégicamegiteefecto del EMD
como agente para pulpotomias en caninos temporhtes.dientes se
extrajeron después de una semana, dos semanasmyesss de realizar las
pulpotomias. En los dientes extraidos a la semianauperficie pulpar
estaba revestida por una capa celular delgada g hnbaumento de la
angiogénesis. En los dientes extraidos despuésgisainanas, la mayoria
mostro pequefias islas de tejido similar a dentmaligerentes etapas de
mineralizacion. En los dientes extraidos después meses, la mayoria de
ellos mostraron islas de tejido similar a la demtjjue se iban uniendo para

formar un puente dentinario completo.

Ademas, hay que afadir que la estabilidad, la poéseontinua en el lugar
de aplicacion y el efecto antibacteriano del Emddgahacen que
proporcione un ambiente pulpar beneficioso en etgso de reparacion
(Nakamura y Cols., 2002).

Hidréxido de Calcio

El hidroxido de calcio es un farmaco que se emplaeho en odontologia,
por ejemplo, como base cavitaria, como proteccidpgr directa en dientes
permanentes, para la realizacion de apicoformasiongara la realizacion

de pulpectomias en denticién temporal. Posee wtoetntiinflamatorio y
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antimicrobiano (Hauman y Love, 2003; Karabucak ysC@005). Algunos
estudiosin vitro sugieren que, en menos de un dia, el hidréxidoatizgo
produce una inactivacion completa de varios tippsricroorganismos, y
estudiosn vivo demuestran que a los siete dias de su aplicaeiéhrsinan

la mayoria de las bacterias. Conjuntamente, la esuracion elevada de
iones calcio, la liberacion de iones hidroxilose dnacen que la pulpa tenga
un bajo grado de irritacion, y el efecto neutralma por su alto pH, crean

un ambiente favorable para la reparacion pulparef@dain y Cols., 2012).

Sin embargo, a pesar de estas caracteristicag rer@mienda su uso para
realizar pulpotomias en dientes temporales, yadgukigar a reabsorcion
radicular (Ranly y Garcia Godoy, 2000; Zurn y Sg20©8)

Otros autores como Sasaki y Cols. (2002), si calezezon pulpotomias con
hidroxido de calcio con y sin la ayuda de electaegrdacion. Sus resultados
indican que una pulpotomia con hidroxido de cadsiain tratamiento eficaz
para la pulpa expuesta a caries en molares de Jelzhelectrocoagulacion
puede ampliar su indicacion. Trairatvorakul y C@¢&012), en un estudio
reciente, compararon los resultados de la pulp@amon formocresol y el
uso de la pulpotomia parcial con hidroxido de catmmo tratamiento de
lesiones cariosas profundas en denticion tempbasltasas de éxito de los
6 a los 36 meses para el hidréxido de calcio vamiatel 95,03% al 75%,
mientras que para el formocresol fueron del 92.74a2%, no existiendo
diferencias significativas entre ambos y conclugeqde el hidroxido de
calcio es una buena alternativa al formocresol garaealizacion de
pulpotomias. Estos resultados han planteado deorelewso del hidroxido

de calcio para realizar pulpotomias.

Agregado Tridxido Mineral (MTA)

Esta mezcla fue desarrollada por Torabinejad cqragodsito de sellar las
comunicaciones existentes entre el diente y lagrfoes externas. Su

composicion consta de silicato tricalcico, aluminaticalcico, aluminato
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férrico tetracdlcico y silicato dicalcico. Tambiérontiene cantidades
pequefias de otros 6xidos (hierro, calcio y magheamemas del sulfato
potasico, sulfato calcico dihidratado y sodio, oemables de sus
caracteristicas fisicas y quimicas, asi como eladae bismuto que se aflade
para convertirlo en un producto radioopaco (Fasaemlland, 2001; Salako
y Cols., 2003; Naik y Hedge, 2005; Srinivasan ysGoP006; Camilleri,
2008).

Consiste en finas particulas hidrofilicas que $iwat en presencia de agua,
dando lugar a un gel coloidal con un pH de 12.8rgdte la mezcla el pH es
de 10.2) similar al del hidroxido célcico. Soliddi en una estructura dura en
aproximadamente cuatro horas (Torabinejad y ChiviB®99). No es
reabsorbible, tiene baja solubilidad, tiene grapacalad selladora, una
radioopacidad mayor que la dentina y promueve [zareeion pulpar
cuando se coloca en contacto con ella (Naikk y Hedf#éD5). Es
biocompatible, inocuo para el tejido pulpar y plstejidos de alrededor,
es bactericida, promueve la curacién de la pulp# ymantiene sin
inflamacion, no interfiere con el proceso normalrel@bsorcion radicular y
produce un sellado hermético. Ademas de ser unrialabéocompatible es
capaz de hacer que las células formen tejido noerdeniendo la vitalidad

pulpar (Menezes y Cols., 2004).

Actualmente, el MTA es el farmaco indicado paralizaa diversas
aplicaciones clinicas como apicoformaciones (Karakuy Cols., 2005;
Jaramillo y Cols., 2006), pulpotomias (Naik y Hedge05), protecciones
pulpares directas (Faraco y Holland, 2001; Tziayjafols., 2002) y
perforaciones radiculares (De Deus y Cols., 20@&txel y Cols., 2006).

Resultados clinicos y radiograficos

Al utilizar el MTA en la realizacion de pulpotomiss consiguen excelentes
resultados segun diversos estudios (Menezes y, Q0I34; Camilleri y Pitt,
2006; Asgary y Cols., 2006; Roberts y Cols., 200dharsi y Cols., 2010).
Eidelman y Cols., (2001) realizaron este tratanoiestt diecisiete molares
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temporales, con un tiempo de seguimiento de trec@asas. Obtuvieron el
100% de éxito tanto clinico como radiografico. Eestudio realizado en el
que lo compararon con el formocresol, tras realigasenta y dos
pulpotomias en dientes temporales de nifios, eraontun porcentaje de

éxito con el MTA del 97% y con el formocresol d&8Ps.

Aunque el MTA que mas frecuente se utiliza es &, gaxiste otro blanco
que segun diversos trabajos tiene un mecanismo cd@nay una
biocompatibilidad (Camilleri y Cols., 2005; Ribeigo Cols., 2006) muy
similares al primero. Sin embargo, parece que ehMfis tiene una mayor
capacidad de sellado (Bidar y Cols., 2007). En twuan los resultados
clinicos obtenidos al utilizarlo en la realizacida protecciones pulpares
directas, Parirokh y Cols. (2005) no encontrarderdncias significativas
entre ambos, y Faraco Junior y Holland (2004) lagravalores muy
similares del MTA blanco con los obtenidos en®travestigaciones con el
MTA gris. Cardoso-Silva y Cols. (2011) compararanbas materiales y
aunque los dos tuvieron unas tasas elevadas deefx@uanto a la respuesta
bioldgica, el MTA gris mostré mayor formacion desptes dentinarios.

Tras el uso del MTA se ha observado la decoloradeindiente, aunque
esto no es importante, ya que tras realizar unaoparia se recomienda el
uso de coronas metdlicas preformadas (Naik y He2i@@5). loannidis y

Cols. (2013) también advierten de los cambios dier cque se producen al
utilizar el MTA tanto gris como blanco y sugiereo utilizarlos en zonas

estéticas, siendo el menos estético de los doF Al dfis.

También, presenta un inconveniente mas a tenanema su elevado coste.
Por este motivo continda la busqueda de un ageoie @& mismas

caracteristicas pero que no tenga un alto precio.

Resultados histolégicos. Respuesta pulpar

A nivel histolégico, cuando observamos el tejidatdeo en contacto con él
vemos depdsitos de tejido duro recién formado.diss$ua largo plazo han
demostrado, incluso, la formacién de un puenteimimd completo (Faraco
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Junior y Holland, 2004; Karabucak y Cols., 2005ikNeHedge, 2005). Pitt
Ford y Cols. (1996), Holland (2001) y Faraco y lod (2001) lo

observaron tras realizar protecciones pulparesctde Estas y otras
investigaciones demuestran el depdsito de nueimten un periodo de dos
semanas y una barrera dentinaria de tipo tubuldasatres semanas
(Karabucak y Cols., 2005).

Roberts y Cols. (2008) afirman que este materialugd@ar a un puente
dentinario homogéneo y continuo, con menos inflaémapulpar que otros
materiales estudiados, como el formocresol y etdido de calcio vy,
ademas, tras la realizacién de pulpotomias, mantenun 70% la pulpa
vital, sin necrosis y manteniendo los dientes cdiny radiolégicamente
libres de patologia. Asimismo, sugieren que la dv@acompatibilidad del
MTA y su alto rendimiento biolégico se deben a larnfacién de

hidroxiapatita.

Ademas de la formacion de puente dentinario, el Midjora la respuesta
pulpar que se obtiene con otros materiales. A tassemanas, se observa
una pulpa con histologia normal, con la capa odwastica intacta y
algunas células de inflamacion aguda alrededoirldeléu y Cols. (2011)

lo compararon con el hidroxido calcico, y Salakd&gls. (2003) con el
sulfato férrico y el formocresol en pulpotomias.dds ellos demostraron
que habia una menor inflamacién y una mayor forémagile puente
dentinario en el grupo de dientes en los que &rnr@nto se habia realizado
con MTA. Al igual que los anteriores, Faraco JunyoHolland (2004)
observaron un proceso de reparacion sin inflamasidos dientes de perro,

a los que les realizaron una proteccion pulpactireon este material.

También se ha visto que la formacién de tejido d@a® su uso es similar al
obtenido con hidréxido calcico (Tziafas y Cols. 020 Menezes y Cols.,
2004). A pesar de que existen algunas diferenamiee eellos, el MTA
endurece, se disuelve menos en tejidos fluidosopgrciona una barrera
mas compacta que la del hidréxido célcico. Sus migg®s de accion son
similares, ya que el trioxido de calcio que formarte del MTA, al

mezclarse con agua, se transforma en 6xido deocgléste, al entrar en
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contacto con el agua de los tejidos, se transfamhidroxido de calcio, el

cual se disocia en iones hidroxilo e iones calEistos reaccionan con el
diéxido de carbono presente en el tejido conegtige forma carbonato de
calcio en forma de cristales de calcita. Los cyalesu vez, estimulan a los
fibroblastos para que secreten fibronectina, queavastimular a los

fibroblastos presentes en la zona, para que safdramen en células

productoras de tejido duro (Seux, 1991; Menezesly.(2004).

Ademas, al MTA se le atribuye la induccion de ldvigtad osteogénica de
la fosfatasa alcalina, osteonectina, osteocalciaatgopontina, dando lugar
a la formacion de un puente de tejido duro (Srseway Jayanthi, 201 5n
un reciente estudio se ha sugerido que la formagde&rpuente dentinario
puede ser estimulada por un proceso de solubifinaié proteinas desde la
dentina expuesta al MTA, con la consiguiente madia por esas
proteinas de la expresion de genes en las céltdadgntoblasticas (Tziafas
y Cols., 2002; Ferracane y Cols., 2010).

En resumen, el MTA es capaz de estimular la degéinesis reparativa
mediante una combinacién de mecanismos. Provocaepsrasis localizada
que estimula el mecanismo de reparacion mediantgatticipacion de

células indiferenciadas tipo odontoblasto, que wgad a la secreciéon de
matriz extracelular en la que se formardn nuevospo@stos minerales
(Ferracane y Cols., 2010). Cuando lo aplicamos wtives de células

pulpares, el MTA libera iones de calcio producienesto la mayor

expresion de la osteopontina, osteocalcina, ostéoaey la proteina

morfogenéticas 6sea (BMP). Ademas, el MTA es cagezsolubilizar

moléculas bioactivas del diente como el factor eimiento TGF-b, para
la formacién de nuevo tejido (Smith y Cols., 200Cuando ponemos en
contacto las células pulpares con el MTA, estadagbumentan los niveles
del factor de crecimiento del endotelio vasculaé @F) que es un potente
inductor de la angiogénesis, la permeabilidad Masguesta implicado en la
regulacion de la reparacion dentino-pulpar (Paeagjgols., 2011). De este
modo, los experimentos actuales indican que el MfBAun agente para
tratamiento pulpar efectivo, capaz de inducir ferénciacion de células de
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la pulpa a células tipo odontoblastos y capaz dadodentina terciaria con
la minima muerte celular (Masuda-Murakami y C@810).

Toxicidad

Presenta una menor citotoxicidad y mutagenicidad gwos materiales
(Saltzman y Cols., 2005; Yildirim y Cols., 2005)e DMenezes y Cols.
(2009) compararon la toxicidad del MTA con la deinfiocresol, el sulfato
férrico y el hidroxido de calcio. MTA tuvo la mentoxicidad in vitro y el

formocresol de Buckley la mayor, con diferencia adigticamente
significativa. Asgary y Cols. (2012) evaluaron laspuesta de los
fibroblastos humanos en contacto con el MTA, oletetid una respuesta

favorable demostrando que el MTA no es citotéxico.

Desde su descubrimiento en los afios 90, la maywidas evidencias
cientificas lo proponen como el material mas praxeh “material ideal” y

sus buenos resultados sugieren que antepongamasosal cualquier otro
agente para pulpotomia (Simancas-Pallares y Q2040). Pero, como ya
hemos mencionado, su elevado precio ha llevados ankestigadores a
buscar otro material que produzca efectos simila@se los procesos

reparativos del complejo dentino-pulpar y que saa etondémico.

2.5 NUEVOS MATERIALES PARA PULPOTOMIA

2.5.1 MTA fotopolimerizable (Therac3l

TheraCa? (Bisco Inc, Schamburg, IL, EE.UU.) es un nuevo eriat
fotopolimerizable, modificado con resina de silcatle calcio, tipo
base/catalizador. Esta disefiado para recubrimignitpar directo e
indirecto; contiene aproximadamente un 45% en pesmaterial mineral

(cemento Portland tipo 1ll), un 10% de componeméesopacos, un 5% de
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un agente espesante hidrofilo (silice ahumado)rgxapadamente el 45%
de resina. La patente indica que la resina constau componente
hidréfobo, monomeros hidrofobos tales como dimétdor de uretano
(UDMA), bisfenol A-metacrilato de glicidilo (BisGMA dimetacrilato de
trietilenglicol (TEGDMA), y un componente hidréfilo monémeros
hidrofilos tales como hidroxietil metacrilato (HEMAy dimetacrilato de
polietilenglicol (PEGDMA). TheraC8l tiene una buena capacidad de
sellado y es bien tolerado por las células odoastigias (Gandolfi y Cols.,
2011, 2012).

Gandolfi y Cols. (2011, 2012) en estudios reciertas evaluado la
liberacion de iones calcio e hidroxilo, la profuthalil de polimerizacion, la
solubilidad, la absorcién de agua y la radiopacid®d TheraC& en
comparacion con materiales de recubrimiento putigreferencia (PRO
ROOT® MTA y Dycal®). Comprobaron que Theralatra capaz de liberar
iones calcio y crear un ambiente con pH cercamHafisiologico después
de 7 dias. Observaron que su capacidad de fotogritiacion a 1,7 mm
puede evitar el riesgo de disolucion prematura makerial. Ademas,
advirtieron que la capacidad de TherdQadra proporcionar iones de calcio
libres podria favorecer la formacion de la apaiiaducir la diferenciacion

de los odontoblastos, con la consiguiente formad&dentina nueva.

2.5.2 Cemento CEM

Se trata de un nuevo cemento endodéntico llamadwlenenriquecida de
calcio (CEM; BioniqueDent, Iran). Parece tener olo una capacidad de
sellado, un tiempo de fraguado y un manejo ademuddis componentes
principales del polvo de cemento CEM en peso sor584 de CaO, 9,53%
de SQ, 8,49% de FOs, 6,32% de SiQ y los componentes menores son
Al;,03 > NgO > MgO > CI. Estos constituyentes dan lugar a @tenml
bioactivo, enriquecido de calcio y fosfato, cuars® mezclan con una

solucion acuosa (Tabarsi y Cols., 2010).
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Los resultados de estudios recientes indican quadacla del cemento
CEM libera iones de calcio y fosfato, que luegarfan hidroxiapatita, no
s6lo en el fluido simulado de tejido corporal, stambién en una solucion

salina normal (Tabarsi y Cols., 2010).

El cemento CEM presenta un pH similar, pero coseédleduce el tiempo de
trabajo, el espesor de pelicula y el precio estopnadmparado con el MTA.
Aunque las composiciones quimicas del cemento C&Mdiferentes, los
usos clinicos son idénticos a los del MTA. Los distsl iniciales han
sugerido que el cemento CEM tiene resultados caabfes a los del MTA
cuando se utiliza como agente de recubrimientogoulgomo material de
reparacion en las perforaciones de furca o comoemaht para
apicoformaciones. También muestra resultados falesauando se utiliza
en pulpotomia de molares permanentes con pulpigéversible y en el
tratamiento de la reabsorcion radicular internae Eemento no solo parece
tener efectos antibacterianos, comparables con BA M superiores al
cemento Portland, sino que tiene también un baotefcitotoxico sobre
diferentes lineas celulares, al igual que el MTA réspuesta histolégica del
cemento CEM comparado con el hidroxido de calced MITA, cuando se
usan como agentes para pulpotomias en la dent@mporal, es similar en
todos los casos, pudiendo afirmar que el cementt @8 un material
Optimo para este tipo de tratamientos (Tabarsilg.C2010)

Asgary y Eghbal (2010a, 2010b) llegaron a la caiélude que el cemento
CEM tiene un postoperatorio significativamente megon menos dolor y
menor utilizacion de analgésicos en comparacion d¢an primera
instrumentaciéon de un tratamiento pulpar. Por letdaafirman que la
pulpotomia con cemento CEM puede ser superior atarriento

convencional en denticion permanente con pulpiteversible.

Asgary y Cols. (2012) demostraron que el cementbl @& es citotoxico, al

ponerlo en contacto con fibroblastos humanos.
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2.5.3 Hipoclorito de sodio

De formula quimica NaClO, el hipoclorito de sodidhipoclorito sédico es
un compuesto quimico fuertemente oxidante ya quetieswe el cloro en
estado de oxidacion +1. Son conocidas sus propésdddsinfectantes en
endodoncia para la irrigacion y limpieza de losdrarios radiculares. Es un

producto muy econdémico.

Vargas y Cols. (2006) compararon la eficacia dedigrito de sodio al 5%
con la del sulfato férrico (FeQocomo medicamento para pulpotomias en
molares primarios cariados. A los 6 meses de tiatdm el hipoclorito
mostré un 100% de éxito clinico y un 91% de éxaiografico, y a los 12
meses de tratamiento mostr6 de nuevo un 100% ¢t @kiico y un 79%
de éxito radiografico. Este estudio muestra, partotala evidencia
preliminar de que el NaOCI| se puede utilizar contoéxomo un

medicamento para la realizacién de pulpotomias.

Vostatek y Cols. (2011) realizaron un estudio cpyaposito fue evaluar el
exito clinico y/o radiografico a los 21 meses deOB& al 5% como
medicamento en pulpotomias de molares primariaserparacion con los
datos publicados para pulpotomias con formocressllfato férrico. Las
pulpotomias con NaOCI tuvieron un 95% de éxitoictiry un 82% de éxito
radiogréafico. La reabsorcion radicular externa @lehallazgo patologico

mas comun. El éxito de estas pulpotomias fue disysimdo con el tiempo.

Ruby y Cols. (2013) realizaron un estudio cuyo tpefue comparar el
hipoclorito sédico al 3% con el formocresol en putpnias de molares
temporales. El hipoclorito mostré unas medias d86# de éxito clinico y
un 84% de éxito radiogréfico tanto a los 6 comooa 12 meses de

tratamiento.
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2.5.4 Ankaferd Blood Stoppe(ABS) (Trend Teknoloji ilag AS, Estambul,
Turquia)

Consiste en una mezcla estandarizada de 5 exti@detoisantas medicinales,
qgue histéricamente se ha venido usando en la medicadicional turca
como agente hemostatico. Cada una de las plafitagm(s vulgaris
Glycyrrhiza glabra Vitis vinifera Alpinia officinarumy Urtica dioica)
tienen algunos efectos sobre el endotelio, laslaglsanguineas, la
angiogénesis, la proliferacion celular, la dindmiaacular y los mediadores
celulares, sin embargo, el mecanismo basico dedracde los efectos
hemostaticos de ABS es todavia desconocido (Gokaoly., 2008; Aydin,
2009).

Yaman y Cols. (2012) comparan el éxito clinico giografico de ABS y
formocresol como materiales para pulpotomias emane® temporales
durante un periodo de 12 meses. A los 3 mesesxit €linico y
radiografico fue del 100%, a los 6 meses, del 93y3&los 12 meses, del
85.7%, no existiendo diferencias significativas adnformocresol. Asi,
afirman que el ABS puede ser un material alterogpiara la realizacion de

pulpotomias.

2.5.5 Propdleo

Resina cérea, de composicion compleja y consistewsicosa, que las
abejas elaboran y utilizan en la construccion, nepan, aislamiento y

proteccion de la colmena. El propéleo es un pradugt extraordinario

interés para la medicina e industria farmacéutitgue se atribuyen efectos
antioxidantes, antiinflamatorios,  analgésicos, inoastimulantes,

hepatoprotectores, carcinoestaticos, antimicrolsiano antivirales,

antifingicos, antiprotozoarios, anestésicos y dgemeracion tisular, e
incluso remineralizante del esmalte dentario (Fai@®ls., 2004).

Varios estudios de los afios 90 sostienen que lvackas alcohdlicos de
propbleo poseen una accién anestésica local, ddieba su contenido en
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pinocembrina y ésteres de cafeato, y efecto catiost que depende de su
composicién. Se ha observado que el extracto étande propoleo
brasilefio, rico en pinocembrina y galangina, inhike actividad
glucosiltransferasa y el crecimiento d&8treptococcus mutansLas
flavanonas, algunos dihidroflavonoles y el sesqoéeo tt-farnesol, que es
el agente antibacteriano més activo, inhiben aimiento delSt mutans
del St sobrinusen la cavidad oral, y las flavonas y flavonolesparticular
la apigenina (4,5, 7-trihidroxiflavona), inhiben a | actividad
glucosiltransferasa de&bt mutansy del St sanguinis La histologia dental
demuestra que tanto la pasta dental a base del@oog@mo la de hidroxido
calcico inhiben el crecimiento bacteriano y estemula reparacion de la
dentina, en cambio, los colutorios a base de peopdio impiden la

formacion de placa dental (Farré y Cols., 2004).

Ozorio y cols (2012) realizaron un estudio dondealeron las

caracteristicas histoldgicas del tejido pulpar emtés de cerdo primarios
sometidos a pulpotomia con una base de hidréxidealido, una base
estandarizada de extracto de prépolis, y la consinade ambas pastas. A
los 42 dias, en todos los dientes de los 3 gruposstudio, se observé la
formacion de una capa de tejido duro y bajo ellpgosana sin inflamacion.
De acuerdo con estos hallazgos, el hidroxido deiacal el extracto de

propéleo favorecieron la formacion de una barrerdefido duro en dientes

de cerdo primarios sometidos a pulpotomia.

2.5.6 Células madre

La pulpa dental tiene muchas funciones importagtessenciales en la
homeostasis y el mantenimiento de los dientes. Ilgketivo de las
investigaciones deberia centrarse en regenerangblejo dentino-pulpar y
restaurar las funciones de una pulpa comprometmtalgp caries o la
inflamacion. Un enfoque prometedor para ello egelapia celular con

células madre/progenitoras de la pulpa, dirigidarporfégenos tales como
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proteinas morfogenéticas 6éseas (BMP) y factoresnaiento o factores de
diferenciacion (Casagrande y Cols., 2011; Huang120

Algunos autores afirman que tanto la angiogénemssiyogénesis como la
neurogénesis son esenciales para la regeneracida gelpa. En sus
estudios aislaron dos subfracciones de células enadrgenitoras, CD31-
/CD146- y CD105+. Estas células presentan un pitieradtamente
vasculogénico y neurogénico para la regeneracida pelpa. Tras un largo
proceso cuyo ultimo paso fue el trasplante celalarlos modelos de
pulpotomia y pulpectomia en dientes de perro, ggolaon éxito la
regeneracion pulpar (Nakashima y Cols., 2009; Na@k#sy lohara, 2011)

2.5.7 Biodentin® (Septodont, St Maur des Fossés, Francia)

Es un cemento a base de calcio. EI componenteifaindel polvo es el
silicato tricalcico, con la adicion al polvo de G2y ZrO,. El liquido es

una solucion de Cagton un agente reductor de agua. Como todo cemento,
la reaccién de fraguado conduce a una estructurgetjdo que permite
posibles intercambios iénicos. En comparacion domsacementos basados
en calcio, este material presenta dos ventajasyanor tiempo de ajuste, de
aproximadamente 12 minutos, y mayores propiedadesamcas. Estas
propiedades fisico-quimicas asociadas con el cdamp@nto biolégico
sugieren que se puede utilizar como un sustitutta dkentina permanente
(Koubi y Cols., 2013).

Biodentin€ tiene un mejor tiempo de fraguado, mejor manipétagy
mejores propiedades mecanicas que el MTA. Se egt@zando a utilizar
en clinicas dentales como material de restauragi®@mbién ha sido
propuesto como agente de recubrimiento pulpar tdirerinque su efecto
directo sobre el tejido de la pulpa no esta biemastrado (Tran y Cols.,
2012).

Tran y Cols. (2012) realizaron un estudio para d#rao el efecto de

Biodentiné€ como agente para proteccion pulpar directa. Lesltados de

37



REVISION BIBLIOGRAFICA

este estudio sugieren que el cemento evaluado fmiopa un entorno
Optimo para la cicatrizacion de pulpa, comparalole €l obtenido con el
MTA. El analisis de estos datos apunta a que &steesto reconstituyente

es biocompatible y puede ser también utilizado paracubrimiento pulpar.

Laurent y Cols. (2012) realizaron un estudio cuigetivo fue evaluar la
capacidad de este nuevo cemento de silicato tigcdlpara inducir la
sintesis de dentina reparativa e investigar sucodg@d para modular la
secrecién de TBF-b1 por las células de pulpa. Cu&iodentin& se aplicé
directamente sobre la pulpa, indujo una forma tamgprde dentina
reparativa que podria ser debido a una modulaigda secrecion de TGF-

bl por las células de la pulpa.

Zanini y Cols. (2012) realizaron un trabajo paraamer el efecto bioldgico
de Biodentin& en las células de la pulpa (OD-21) cultivadas. fessiltados
sugieren que Biodentifiees un cemento bioactivo porque aumentd la
proliferacion celular de OD-21 y la biomineralizatien comparacion con
los controles. Debido a su bioactividad, Bioderftipaede ser considerado
como un material adecuado para las indicacionesca que requieren
regeneracion del complejo dentino-pulpar, talesa@oecubrimiento pulpar

directo.

Leiendecker y Cols. (2012) advierten que el cootgmblongado de la
dentina mineralizada con Biodentihe¢iene un efecto adverso sobre la
integridad de la matriz de coladgeno dentinaria. ) la cantidad de
colageno dafado se limita solamente a la supedieieontacto y afirman
que Biodentin® puede seguir utilizandose, recomiendan tener poia

cuando se aplique el material en paredes dentinestaechas.

2.5.8 Aceite de Nigella Sativa (NS)

La Nigella Sativa es una especie de planta herbdeela familia de las
Ranunculaceae originaria de Asia occidental. Onfaolg. (2012) inmersos

en la busqueda de nuevos agentes de recubrimienparp realizaron
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pulpotomias en dientes de perro comparando el ftesol y el aceite de
NS. Tras cuatro semanas de tratamiento observarereljgrupo de NS

mostré una vasodilatacion de leve a moderada, apa odontoblastica
continua y algunos ejemplares mostraron infiltracid@e células

inflamatorias. Mientras que el grupo de formocresobstr6 una

vasodilatacion de moderada a severa con infiltrad® numerosas células
inflamatorias y cambios degenerativos en la pulpancluyeron, por lo

tanto, que NS posee un efecto anti-inflamatoriag @ pulpa mantiene su
vitalidad después de su aplicaciéon, o que podefajtir su uso como un
medicamento para la realizacion de pulpotomias @ndctica clinica.

2.5.9 Melatonina

La melatonina (N-acetil-5-metoxy-triptamina) es ur@mona presente en
el organismo de animales superiores y sintetizadia glandula pineal de

los mismos, situada en el centro del cerebro, sebreecho del tercer

ventriculo cerebral. Desde que a mediados de los sétenta aparecieran
los primeros anticuerpos altamente especificos peaatonina, ésta se ha
ido identificando en 6rganos, tejidos y células ndigpares, lo cual ha
puesto de manifiesto la posibilidad de fuentesagitieales de melatonina

como son el cerebelo, el tracto gastrointestirelsistema inmunitario.

La melatonina es un compuesto pleiotropico con mapdbes propiedades
cronobidticas. Se ha observado, en efecto, su ckgubpara resincronizar el
ritmo circadiano en diferentes situaciones, desae&k circadiano libre de

control medioambiental hasta el trabajo por turpa@sando por el malestar
gue acompafa a los viajes transoceanicos. Adem&si @apacidad para
resincronizar los ritmos circadianos parece serrdgponsable de la

regulacion de los ciclos de suefio y vigilia (SkegeCols., 2010).

Posee, ademas, capacidad antioxidante: constituyeutralizador directo
de radicales libres y potencia el efecto de ardaxies clasicos y enzimas

antioxidantes. Tiene capacidad oncostética, puestaanifiesto en modelos
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tumoralesin vivo e in vitro, sobre todo en aquellos dependientes de
hormonas; sin olvidar sus propiedades demostragasadyuvante en

diversas terapias antitumorales (Jardim-Perassiy. 2014).

Algunos estudios demuestran que es capaz de protaodiferenciacion de
los osteoblastos y la mineralizacion de la matnizeltivo, y sugieren que
la melatonina puede jugar un papel esencial eedalacion del crecimiento
0seo (Roth y Cols., 1999). Ademas, se ha conteropdae la melatonina
estimula la proliferacion y actividad de la fost#taalcalina de los
osteoblastos humanos en una forma dosis-dependientincentraciones
farmacoldgicas; también promueve la expresion degéel colageno tipo
I, la osteopontina, la sialoproteina del huesopdteocalcina de manera
dosis-dependiente, y estimula la formacion de matineralizadan vitro
(Nakade y Koyama, 1999), al igual que el MTA. Pdraoparte, la
administracion intraperitoneal de melatonina earr@s aumento el volumen
de hueso neoformado en la cortical del fémur. Eettadios demuestran
gue la melatonina acelera la diferenciacion de deteoblastos de los
humanos, asi como en roedores y pollos y tambidperan que la
melatonina puede ser aplicada como un agente fautiec para promover
la regeneracion 6sea (Satomura y Cols., 2007). kedatonina parece
prevenir la reabsorcion ésea a través de variogmgoos que incluyen la
diferenciacion de osteoblastos y el aumento detlaidad osteoblastica, asi
como la reducciéon de la actividad y la diferen@acde los osteoclastos,
junto con el aumento de la expresion de osteopedteyy la neutralizacion
de los radicales libres responsables de la reabsotgsea (Cardinalli y
Cols., 2003; Cutando y Cols., 2007; Calvo-Guiradoogjs., 2010; Sanchez-
Barcel6 y Cols., 2010; Mufioz y Cols., 2012).

Poco es conocido sobre los efectos de la melatamnnal crecimiento y
desarrollo del diente. Un estudio en dientes humgnde ratén sugiere que
la melatonina podria influir en el desarrollo dedrde al igual que actia en
la formacion del hueso. Asi, mediante un analisisunohistoquimico, se
reveld que el receptor Mla de la melatonina seesgpen ameloblastos
secretores, células del estrato intermedio y netiestrellado, células del
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epitelio dental externo, odontoblastos y en céluleé saco dentario,
influyendo en la regulacién de la funcién celula ks odontoblastos
(Kumasaka y Cols., 2010).

2.5.10 Bioceramicas: Hidroxiapatita (HA) y FosfaBeta-Tricélcico f-
TCP)

Esta ampliamente comprobado en la literatura qusaarhioceramicas, HA
y B-TCP son idoneas como sustitutos 0seos y que tienafidades
osteoconductivas satisfactorias. Estos materiageshan injertado para
producir la regeneracién ésea de, por ejemplo, ctiefe periodontales,
elevacion de seno, rellenos post extraccion, afpogips, quistes o aumento
del reborde alveolar (Abd El-Fattah y Cols., 20C@jvo-Guirado y Cols.,
2012).

Tonomura y Cols. (2010) han experimentado con lactaede HA y3-TCP,
usando esta ceramica bifasica como base pararteaéoyn de un puente
dentinario usando un cultivo de células pulparesrcipas Yy
transplantandolas junto con el material en el lalaaatones. Indican que,
con este material se mantiene el espacio de rem@aer siendo una guia
para el nuevo tejido dentinario, biocompatible, eo¥ndo un disefio

estructural y un tiempo de degradacién adecuados.

Shayegan y Cols. (2008, 2009) evaluaron los efadebf-TCP con otros
materiales en pulpotomias en dientes de cerdo.3sasnanas de actuacion
del material, no existieron diferencias significa entre el beta fosfato
tricalcico, y el MTA en términos de respuesta pulpémaria, formacién de
tejido duro y conservacion normal de la pulpa. &eastos dos materiales
mas eficaces histologicamente que el formocresbbylfato férrico con los

que también se compararon.

Higashi y Okamoto ya en 1996 llevaron a cabo undést donde realizaron
pulpotomias en dientes de perro, cuyo objetivoeseduar qué tamafio de

particula, tanto de HA como dg&TCP, era el mas adecuado para la
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realizacién de este tratamiento dental. Los redotaobtenidos fueron que,
cuando las particulas de HAPsTCP tienen 300 micras, la formacion de
dentina terciaria es mayor y se observa menosmafigdon que cuando la
particulas son de 40 micras. Concluyendo, de estioyrque el tamafio de
las particulas de estos materiales es un fact@ner ten cuenta cuando
realizamos un tratamiento de este tipo y pretendefoomar dentina

reparativa.
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3- HIPOTESIS Y OBJETIVOS

3.1 HIPOTESIS

La melatonina usada como agente para la realizaeqmotecciones
pulpares directas en molares de rata produce whoetebre pulpa
dental similar al producido por el MTA.

La administracion oral de melatonina mejora la wesga de la pulpa
dental al MTA y la Melatonina cuando se usan cogenges para la
realizacion de protecciones pulpares directas.

La mezcla de hidroxiapatita, fosfato beta-tricaicig colageno
(HA/B-TCP/C) usada como agente para la realizacion de
protecciones pulpares directas en molares de ratupe un efecto

similar al producido por el MTA.

3.2 OBJETIVOS

Objetivo 1. Evaluar la respuesta de la pulpa dearaslde rata a la
melatonina cuando se usa como agente para la a@aliz de
protecciones pulpares directas.

Objetivo 2. Comparar el efecto sobre la pulpa dedgamolares de
rata del MTA y la melatonina cuando se usan conemt&g para la
realizacion de protecciones pulpares directas.

Objetivo 3. Evaluar la respuesta de la pulpa dearesl de rata a
HA/B-TCP/C cuando se usa como agente para la realizat®o
protecciones pulpares directas.

Objetivo 4. Comparar el efecto sobre la pulpa detgamolares de
rata del MTA y HAB-TCP/C cuando se usan como agentes para la
realizacion de protecciones pulpares directas.

Objetivo 5. Evaluar el efecto antioxidante sistémde la melatonina
administrada por via oral, y su influencia sobrefetto que el MTA
y la melatonina tienen sobre la pulpa dental cuaselasan como
agentes para la realizacion de protecciones pupdiectas en

molares de rata.
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4- MATERIAL Y METODO

4.1 ANIMALES Y PROCEDIMIENTO OPERATORIO

Nuestro estudio se ha realizado conforme al Reatdde 53/2013, del 1 de
febrero, por el que se establecen las normas Basickcables para la
proteccion de los animales utilizados en experia@an y otros fines

cientificos, incluyendo la docencia.

Las ratas utilizadas proceden del Servicio de Alemde Laboratorio de la
Universidad de Murcia, cuyo numero de registro 88305440012 en el
Ministerio de Agricultura, Pesca y Alimentacionmm centro usuario de la
actividad de cria. Segun Ley 32/2007, de 7 de malwie, para el cuidado de

los animales, en su explotacion, transporte, exygriacion y sacrificio.

Se usaron 28 ratas Sprague-Dawley (SD) con unrped®m de 230 gramos.
Se dividieron en 7 grupos de 4 ratas cada unoce&@garon 4 protecciones
pulpares directas por cada rata en los primerosegurglos molares
superiores, estando éstos sanos y libres de caries.

Los animales fueron anestesiados mediante inyeatiamuscular con una
mezcla (0,2 ml/100 g de peso) de Ronipuelorhidrato de xilacina 2%;
Bayer. Kiel, Alemania) e Imalgefiel000 (clorhidrato de ketamina 100 mg
+ Clorobutanol 5 mg; Merial. Barcelona, Espaf&Q8o (Figura 1).

Figura 1: Anestesia intramuscular

Se limpiaron las superficies de los dientes corhekidina PerioAifl

(clorhexidina 0,12%; Dentaid. Barcelona, Espan&)pfacedimiento para
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realizar la proteccién pulpar directa fue el sigtee apertura de la camara
pulpar de los molares con fresa piriforme de carlie tungsteno de 0,8
mm de diametro (KOMET, Lemgo, Alemania) montada ugra turbina
(KaVo SMART torque LUX S615 L, Biberach an der Rid¢&emania) con
abundante refrigeracion acuosa para evitar el salaetamiento del diente
(Figura 2); se elimind la pulpa cameral. Se conttalhemorragia con bolita
de algodon estéril y puntas de papel en un tiengosuperior a 5 minutos
(Figura 3). Se colocd el material de estudio sdlrepulpa expuesta.
Posteriormente se colocé una base de 6xido de erigenol IRM
(Dentsplay Tulsa, EE.UU.) (Figura 4) y se obtur@daidad con amalgama
de plata (Syllanoy, TErnaire 94152 Rungis, Fran@t&jura 5). Finalmente,

se realiz6 el control de la oclusion.

Figura 3: Control de la hemorragia con
puntas de papel

Figura 4: Colocacion material de estudio e Figura 5: Obturacién con amalgama
IRM

4.2 GRUPOS EXPERIMENTALES

-GRUPO MTA 30 dias (n=16). Usamos PRO RGCWITA (Dentsplay
Maillefer, Ballaigues, Suiza) como material paralimr las protecciones
pulpares directas segun las instrucciones deldaime. Dejamos actuar el
material durante 30 dias.
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-GRUPO Melatonina 30 dias (n=16). Usamos una mea#el& mg de una
preparacion de melatonina (Sigma-Aldrich, St. LpoHiKE.UU.) y 245 mg de
almidon de maiz (Sigma-Aldrich, St. Louis, EE.UdJe mezclamos con
agua destilada hasta conseguir una consistencgizactea mezcla se aplico

sobre la pulpa expuesta y se dejé actuar durantéa30

-GRUPO MTA + Melatonina via oral (v.0.) (n=16). Wsas PRO ROOY
MTA (Dentsplay Maillefer, Ballaigues, Suiza) comaterial para realizar
las protecciones pulpares segun las instruccioeégatiricante. Dejamos
actuar el material durante 30 dias. A las 4 rataepecientes a este grupo
se les afadié en el agua de bebida melatonina é&4ddrich, St. Louis,
EE.UU.) a una concentracion de 10 mg por cada 1l08enagua, que las

ratas bebieron ad libitum durante los 30 dias xj@@mento.

-GRUPO Melatonina + Melatonina v.o. (n=16). Usamos mezcla de 5
mg de una preparacion de melatonina (Sigma-Ald&t¢hlouis, EE.UU.) y

245 mg de almidon de maiz (Sigma-Aldrich, St. LouE.UU.) que

mezclamos con agua destilada hasta conseguir ursdstancia crema. La
mezcla se aplico sobre la pulpa expuesta y seaddj@r durante 30 dias. A
las 4 ratas pertenecientes a este grupo se legadiactl agua de bebida
melatonina (Sigma-Aldrich, St. Louis, EE.UU.) a wancentracion de 10
mg por cada 100 ml de agua, que las ratas bebatdibitum durante los

30 dias del experimento.

-GRUPO MTA 60 dias (n=16). Usamos Pro Root MTA® IiBplay
Maillefer, Ballaigues, Suiza) como material paralizr las protecciones
pulpares directas segun las instrucciones deldatie. Dejamos actuar el

material durante 60 dias.

-GRUPO Melatonina 60 dias (h=16). Usamos una me#el& mg de una
preparacion de melatonina (Sigma-Aldrich, St. LpHis.UU.) y 245 mg de
almidén de maiz (Sigma-Aldrich, St. Louis, EE.Uld)e mezclamos con
agua destilada hasta conseguir una consistencaizactea mezcla se aplico

sobre la pulpa expuesta y se dejé actuar durantéaS0
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-GRUPO HAB-TCP/C (n=16). Usamos una mezcla de hidroxiapatita
40%, B-TCP al 30% y colageno al 30% que mezclamos coa dgstilada
hasta conseguir una consistencia crema. El tamafpadicula de la HA y
B-TCP fue de 600 micraga mezcla se aplico sobre la pulpa expuesta y se

dej6 actuar durante 30 dias.

Procedimiento histoldgico

Se anestesiaron y sacrificaron las ratas realizésdona laparotomia
amplia, se les diseccion6 la aorta abdominal, seiléay se extrajo un
minimo de 5 ml de sangre. Inmediatamente, se pi@eeth extraccion de
ambos rifiones y del higado. Tanto la sangre comaiones y los higados

se congelaron a una temperatura de -80 °C.

Se separaron los fragmentos de maxilar que comtelog molares de
estudio, se lavaron y limpiaron los restos de natesrganico, y se

introdujeron en formaldehido al 10% durante 15 g&s fijar los tejidos y
30 dias en TBD-2 (Acido férmico 26% + citrato s@l®,5%; Anatomical

Pathology International. Runcorn. Gran Bretafia)apdescalcificar los
tejidos duros. Posteriormente, se deshidrataroimcggyeron en parafina, se
realizaron cortes de 8 micras para su tincion @natoxilina-eosina (H-E)
y con tricromico de Masson para tefir el colagepse observaron al
microscopio Optico (Leica DM 5000 B).

4.3 EVALUACION HISTOLOGICA

En los molares de estudio se valoré el grado danmacion pulpar, la
presencia de vitalidad pulpar, presencia de puéaitinario y de dentina
reparativa a lo largo de los conductos, la preseycegularidad de la capa
odontoblastica y la presencia de fibrosis en Ipgwiguiendo los criterios
de evaluacion de Horsted y Cols. (1981) modificadesr Fuks y Cols.
(1991) (Tabla 1).
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0- Ausencia de inflamacion
1- Inflamacién leve

GRADO DE INFLAMACION  2- Inflamacion moderada
3- Inflamacioén severa

4- Absceso

0- Ausencia
VITALIDAD PULPAR )
1- Presencia

PUENTE DENTINARIO Y 0- Ausencia
DENTINA REPARATIVA 1- Presencia

0- Ausencia
CAPA ODONTOBLASTICA  1- Regular
2- Irregular

0- Ausencia
FIBROSIS .

1- Presencia

Tabla 1. Criterios histologicos

4.4 ANALISIS DEL ESTRES OXIDATIVO

Se realizé un ensayo TBARS de tejido plasmaticoalrg hepatico como
una medida de la peroxidacion lipidica, mediantenétodo colorimétrico
como sigue (Ortiz y Cols., 2003): se utiliz6 unaestuta de 200 ul de
plasma, riidn o higado lisados. Se afiadi6 0.5 nteogpon fosfato a las
muestras de los lisados. Después de mezclar, d@adlienl de una solucién
de reactivo que contiene 66 mg% de mesilato deraledeina, 7.5% de
TCA, 0.25M de HCI y 0.37% acido tiobarbiturico. baezcla fue agitada,
cubierta con papel de aluminio y se calent6 a @@wwante 15 minutos en
un heatblock (Heatblock Il, VWR). Una vez que lmperatura descendié a
temperatura ambiente, las muestras para los TBAR®@ares preparadas
y lisadas (preparado a partir de 1,1,3,3-tetraptopiano), fueron extraidas
en 1 ml de 1-butanol. Finalmente, se mezclaron reggmente y se
centrifugaron a 2500 revoluciones por minuto (rghajante 5 minutos. El

color de la capa de butanol fue leido a 532 nm rerespectrofotometro
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(Biophotometer plus, Eppendorf). Los valores seresgron en nmol/ml en
las muestras de plasma y nmol/mg de proteinas tejids renal y hepatico.
La concentracion de proteinas se midio mediantkituhe ensayo de acido

bicinconinico (Novageh Calbiochem).

4.5 ANALISIS ESTADISTICO

Para los resultados histolégicos, se ha utilizaak estadistica descriptiva
obteniéndose una distribucion de frecuencias dea cadriable. La
comparacion de grupos se ha realizado mediantasianélle tablas de
contingencia con el test de la®Xle Pearson. Este andlisis se ha
complementado con un analisis de residuos con@ljetdeterminar las

asociaciones significativas.

Para analizar los resultados de TBARS de plasiiian e higado se realizé
un analisis de varianza simple ANOVA para plasm@gado, ya que los
resultados mostraron una distribucion normal y hgeneidad de varianzas.
Para las muestras de rifidn utilizamos un andlsisatianza sobre rangos
de Kruskal-Wallis ya que aunque presentaron nodadlino presentaron

homogeneidad de varianzas.
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5- RESULTADOS

5.1 ESTADISTICA DESCRIPTIVA

En la siguiente tabla (Tabla 2) podemos obsensrdsultados histolégicos
de los diferentes grupos de tratamiento expresadgsorcentajes. Siendo

los grupos:

Grupo 1 (G1): MTA 30 dias

Grupo 2 (G2): Melatonina 30 dias

Grupo 3 (G3): MTA + Melatonina v.o.
Grupo 4 (G4): Melatonina + Melatonina v.o.
Grupo 5 (G5): MTA 60 dias

Grupo 6 (G6): Melatonina 60 dias

Grupo 7 (G7): HAB-TCP/C

Gl G2 G3 G4 G5 Gb6 G7

Ausencia 100 100 100 87,5 83,33 87,5 100

Leve - = - - - 12,5 -
GRADO DI,E Moderada - - - 12,5 16,66 - -
INFLAMACION
Severa = - - - = - -
Absceso - - - = = - -
VITALIDAD Ausencia - - - 12,5 16,66 - -
PULPAR Presencia 100 100 100 87,583,33 100 100
PUENTE Ausencia 12,5 25 20 50 16,33 37,5 75
DENTINARIO

Y DENTINA Presencia 87,5 75 80 50 83,33 625 25
REPARATIVA

CAPA Ausencia - 18,75 - 12,5 33,33 43,75 43,75
Regular 100 81,25 86,66 87,5 66,66 56,25 56,25
ODONTOBLASTICA | oo . 1333 - ] ] _
Ausencia - 18,75 - 12,5 16,66 25 25
FIBROSIS

Presencia 100 81,25 100 87,5 83,33 75 75

Tabla 2. Resultados histolégicos mas notables de eadrupo experimental. Datos expresados en

porcentajes (%).
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5.1.1 Grado de inflamacién (Tablas 4 y 5)

Todos los grupos presentaron ausencia de inflamaaioel 100% de las
muestras, salvo el grupo 4 (Melatonina + Melatonim@) y el grupo 5
(MTA 60 dias) que presentaron en un 12,5% y 16,66%pectivamente, un
grado de inflamacién moderado; y el grupo 6 (Melata 60 dias) que
presentd en un 12,5% un grado de inflamacion I&Ne.se observo

diferencias significativas entre los diferentesamaientos (p=0,024).

5.1.2 Grado de vitalidad pulpar (Tablas 6y 7)

Para el grado de vitalidad pulpar tampoco se agmediferencias
significativas entre los grupos de tratamiento (%R Los grupos 1, 2, 3, 6
y 7 presentaron vitalidad pulpar en el 100% dentagestras. El grupo 4
(Melatonina + Melatonina v.0.) presentd necrosiglet?,5% de los casos y
el grupo 5 (MTA 60 dias) en el 16,66 %.

5.1.3 Puente dentinario y dentina reparativa (TabBay 9)

Para la variable puente dentinario y dentina rejparasi existen diferencias
significativas (p=0,002). El grupo 1 (MTA 30 dia® asocia a la presencia
de puente dentinario y dentina reparativa y el grdp(HAB-TCP/C) se

asocia a la ausencia, ambos de forma significativa.

5.1.4 Capa odontobléastica (Tablas 10y 11)

Para la variable capa odontoblastica hay diferengignificativas entre los
grupos (p=0,002). El grupo 1 (MTA 30 dias) se asagjnificativamente a
la presencia de una capa odontoblastica regularupb 3 (MTA 30 dias +
Melatonina v.0.) se asocia significativamente apl&@sencia de capa
odontoblastica ya sea regular o irregular. Los gsup (Melatonina 60 dias)
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y 7 (HA/B-TCP/C) se asocian significativamente a la auseteiana capa

odontoblastica regular.

5.1.5 Grado de fibrosis (Tablas 12 y 13)

En cuando a la variable fibrosis no se apreciagreiiicias significativas
entre los grupos de estudio (p=0,194).
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5.2 OBSERVACION HISTOLOGICA

5.2.1 MTA 30 dias

En este grupo de tratamiento se evaluaron 16 diedtdos 30 dias la
histologia mostré un tejido pulpar con presenciafibeosis y dentina
reparativa atubular en contacto con el MTA (FigGya Observamos una
capa odontoblastica que se mantiene regular y eiasée inflamacion en la
pulpa dental (Figura 7).

Figura 6. MTA 30 dias. Presencia de dentina reparata atubular
(DR), en contacto con el material (Ma). Dentina tublar (D). H-E
20x.

Figura 7. MTA 30 dias. Pulpa sana (P), capa odontadtica
regular (flecha) y dentina tubular (D). Masson 5x
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5.2.2 Melatonina 30 dias

En este grupo experimental se evaluaron 16 didrigtslogicamente. 30
dias después del tratamiento, el patron mas coo®ielfde una pulpa sana,
vital y sin inflamacion, con presencia de una cagantoblastica regular

(Figura 8). A nivel apical observamos frecuentemelat presencia de
fibrosis (Figura 9).

10,8 pm
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.

Figura 8. Melatonina 30 dias. Pulpa sana (P), capadontoblastica
regular (flecha) y dentina tubular (D). H-E 10x

Figura 9. Melatonina 30 dias. Presencia de fibrosi€f) a nivel
apical y dentina tubular (D). Masson 10x.
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5.2.3 MTA + Melatonina v.o.

En este grupo se trataron 15 dientes ya que urdlatese perdié debido a
un fallo en el procesado de la muestra para solbiga. A los 30 dias, la
histologia mostraba una pulpa sana vital y siram#cién, con presencia de
muchos vasos sanguineos y la capa de odontobkestaantenia regular en
el 86,66% de los casos (Figura 10). También fuactaristico encontrar

fibrosis a nivel del tercio apical (Figura 11).

Figura 10. MTA + Melatonina v.o. Pulpa sana (P) compresencia
de vasos sanguineos (VS) y capa odontoblastica rieguflecha).
Dentina tubular (D). H-E 10x

-

Figura 11. MTA + Melatonina v.o. Fibrosis (f) a nivé apical,
capa odontoblastica regular (flecha) y dentina tublar (D).

Masson 10x
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5.2.4. Melatonina + Melatonina v.o.

En este grupo experimental se trataron 16 dierides.ellos, 2 dientes
perdieron su amalgama correspondiente duranterieldpede actuacion del
material. 30 dias después del tratamiento, la Ibgit® mostraba una pulpa
sana con presencia de vasos sanguineos y una daptldastica regular
en el 87,5% de los casos (Figura 12). Fue caratiteriencontrar fibrosis a
lo largo del conducto radicular (Figura 13). Satoet 50% de las muestras
encontramos formacion de dentina reparativa.

Figura 12. Melatonina + Melatonina v.o. Pulpa sana(P) con
presencia de vasos sanguineos (VS) y capa odontshtz regular
(flecha). Dentina tubular (D). H-E 20x.

Figura 13. Melatonina + Melatonina v.o. Presenciaelfibrosis (f) a
lo largo del conducto radicular. Dentina tubular (D). Masson 10x

56



RESULTADOS

5.2.5 MTA 60 dias

En este grupo se trataron 12 dientes, ya que urlosdanimales fallecio
durante el periodo experimental. Uno de estos Jghtes perdié la
amalgama durante el periodo de actuacién del rahtéilos 60 dias la
histologia mostraba ausencia de inflamacién yidial pulpar en el 83,33%
de los casos y una capa odontoblastica regulal @6,&% (Figura 14). Se
observa la presencia de dentina reparativa y fibres el 83,33% de las
muestras (Figura 15). Un molar de este grupo ptasdegeneracion
vacuolar, es decir, un grado méas avanzado de m&crpsoducida

probablemente, por una microfiltracion del matedmlestudio.

Figura 14. MTA 60 dias. Pulpa sana (P), capa donttistica
regular (flecha). Dentina tubular (D). H-E 10x.

Figura 15. MTA 60 dias. Fibrosis (f) y dentina repaativa a lo
largo del conducto radicular. Dentina tubular (D). Masson 10x.
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5.2.6 Melatonina 60 dias

En este grupo se estudiaron 16 molares. Todosdaged estuvieron vitales.
En cuanto a la capa odontoblastica, en el 56,25%0slecasos ésta es
regular, estando ausente en el 43,75% (Figuras 1§)y Ademas, se

observa la presencia de puente dentinario y detencaria, en el 62,5% de
los casos, originada por un proceso de fibrosi%o)7/&eguido de un proceso
de calcificaciéon de los conductos radiculares.

Figura 16. Melatonina 60 dias. Pulpa sana (P) corrgsencia de
vasos sanguineos (VS), capa odontoblastica reguléftecha).
Dentina tubular (D). H-E 20x.

¥

Figura 17. Melatonina 60 dias. Pulpa sana (P). Mass 10x.
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5.2.7 HAB-TCP/C

En este grupo experimental se evaluaron 16 diefteslias después del
tratamiento, el patron mas comun era el de unaamdp presencia de vasos
sanguineos, sin inflamaciéon ni necrosis, y con capa odontoblastica

regular en el 56,25% de las muestras (Figura 1®ando ausente en el
43,75% restante. A lo largo del conducto radicalaservamos fibrosis en el

75% y dentina reparativa solo en el 25% de las trage@-igura 19).

Figura 18. HA/B-TCP/C. Pulpa sana (P) con capa
odontoblastica regular (flecha) y presencia de vasasanguineos
(VS). Dentina tubular (D). H-E 20x.

Figura 19. HA/B-TCP/C. Fibrosis (f) y dentina reparaiva a lo
largo del conducto. Dentina tubular (D). Masson 10x
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5.3 RESULTADOS DE TBARS

En el analisis del estrés oxidativo, los resultaalosvel plasmatico, renal y
hepatico se observan en las figuras 20, 21 y Zpentivamente, y en la
tabla 3. Los valores de concentracion de proteseasxpresan en nmol/ml
en las muestras de plasma y nmol/mg de proteinal @gjido renal y
hepatico.

No existen diferencias significativas entre lospgst Plasma (p=0.799),
rifidn (P=0.130) e higado (p=0.724).

10 - Plasma TBARS
8
I |
E I
o) |
E 4-
2 -
0
MTA 30 dias Melatonina30 MTA + Melatonina+ MTA 60 dias Melatonina 60
dias Melatonina v.oMelatoninav.o. dias

Figura 20. Resultados del andlisis del estrés oxiileo a nivel plasmatico. Valores de
concentracion de proteinas expresados en nmol/ml.
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MTA 30 dias Melatonina30 MTA + Melatonina+ MTA 60 dias Melatonina 60
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Figura 21. Resultados del andlisis del estrés oxiileo a nivel renal. Valores de

concentracion de proteinas expresados en nmol/mg deoteina.
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10,00 - Higado TBARS
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Figura 22. Resultados del andlisis el estrés oxidad a nivel hepatico. Valores de
concentracion de proteinas expresados en nmol/mg geoteina.

Plasma Rifion Higado
MTA 30 5.48 + 0.86 11.47 £1.33 7.19+1.16
Melatonina 30 6.76 + 0.58 8.72+1.35 488 +1.22
MTA + Melatonina v.o. 5.86+1.13 11.53+£0.52 5.37 £ 0.43
Melatonina + Melatonina v.0. | 6.54 +0.76 12.96 + 0.55 5.71 + 0.85
MTA 60 6.07 £1.18 12.74 + 0.90 6.16 £ 1.51
Melatonina 60 7.09+0.31 13.66 + 0.20 6.74+1.75

Tabla 3. Resultados del analisis del estrés oxidativLos valores estan expresados como
media = error estandar.
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5.4 TABLAS DE CONTIGENCIA. CHI-CUADRADO DE PEARSON

Tabla de contingencia

GRADO DE
INFLAMACION
0 1 2 Total
GRUPO 1 Recuento 16 0 0 16
Frecuencia esperad 15,1 3 ,6 16,0
Residuos corregido 1,1 -,6 -9
2 Recuento 16 0 0 16
Frecuencia esperad 15,1 3 ,6 16,0
Residuos corregido 1,1 -,6 -9
3 Recuento 15 0 0 15
Frecuencia esperad 14,2 3 ,6 15,0
Residuos corregido 1,0 -,6 -,8
4 Recuento 14 0 2 16
Frecuencia esperad 15,1 3 ,6 16,0
Residuos corregido -1,3 -,6 2,0
5 Recuento 10 0 2 12
Frecuencia esperad 11,3 2 4 12,0
Residuos corregido -1,8 -5 2,5
6 Recuento 14 2 0 16
Frecuencia esperad 15,1 3 ,6 16,0
Residuos corregido -1,3 3,4 -9
7 Recuento 16 0 0 16
Frecuencia esperad 15,1 3 ,6 16,0
Residuos corregido 1,1 -,6 -9
Total Recuento 101 2 4 107
Frecuencia esperad 101,0 2,0 40 107,0

Tabla 4. Tabla de contingencia para la variable gradale inflamacion.

Pruebas de chi-cuadrado

Valor | gl [ Sig. asintotica (bilatera')
Chi-cuadrado de Pearson 23,506 |12 ,024
Razon de verosimilitudes| 18,941 12 ,090
Asociacion lineal por lined ,962| 1 ,327
N de casos validos 107

Tabla 5. Prueba chi-cuadrado para la variable gradale inflamacion.
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Tabla de contingencia

VITALIDAD
PULPAR
0 1 Total
GRUPO 1 Recuento 0 16 16
Frecuencia esperadad ,6 15,4 16,0
Residuos corregidos -9 9
2 Recuento 0 16 16
Frecuencia esperadad ,6 15,4 16,0
Residuos corregidos -9 9
3 Recuento 0 15 15
Frecuencia esperadad ,6 14,4 15,0
Residuos corregidos -,8 ,8
4 Recuento 2 14 16
Frecuencia esperadad ,6 15,4 16,0
Residuos corregidos 2,0 -2,0
5 Recuento 2 10 12
Frecuencia esperadad 4 11,6 12,0
Residuos corregidos 2,5 -2,5
6 Recuento 0 16 16
Frecuencia esperadad ,6 15,4 16,0
Residuos corregidos -9 9
7 Recuento 0 16 16
Frecuencia esperadad ,6 15,4 16,0
Residuos corregidos -9 ,9
Total Recuento 4 103 107
Frecuencia esperadqd 4,0 103,00 107,0

Tabla 6. Tabla de contingencia para la variable gradale vitalidad pulpar.

Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintotica]
Valor | dl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson| 12,055 6 ,061
Razoén de verosimilitudes | 11,271 6 ,080
Asociacion lineal por linea] ,277 1 ,598
N de casos validos 107

Tabla 7. Prueba chi-cuadrado para grado de vitalidagulpar.
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Tabla de contingencia

PUENTE
DENTINARIO
0 1 Total
GRUPO 1 Recuento 2 14 16
Frecuencia esperada 55 10,5 16,0
Residuos corregidos -2,0 2,0
2 Recuento 4 12 16
Frecuencia esperada 55 10,5 16,0
Residuos corregidos -9 9
3 Recuento 3 12 15
Frecuencia esperada 5,2 9,8 15,0
Residuos corregidos -1,3 1,3
4 Recuento 8 8 16
Frecuencia esperada 55 10,5 16,0
Residuos corregidos 1,4 -1,4
5 Recuento 2 10 12
Frecuencia esperada 4,1 7,9 12,0
Residuos corregidos -1,4 1,4
6 Recuento 6 10 16
Frecuencia esperada 55 10,5 16,0
Residuos corregidos 3 -3
7 Recuento 12 4 16
Frecuencia esperada 55 10,5 16,0
Residuos corregidos 3,7 -3,7
Total Recuento 37 70 107
Frecuencia esperadqd 37,0 70,0 107,0]

Tabla 8. Tabla de contingencia para variable puenteehtinario y dentina reparativa.

Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintotical
Valor | 4l (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson| 20,506 6 ,002
Razdén de verosimilitudes | 20,766 6 ,002
Asociacion lineal por linea] 11,455 1 ,001
N de casos validos 107

Tabla 9. Puebra chi-cuadrado para la variable puentelentinario y dentina reparativa.
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Tabla de contingencia

CAPA
ODONTOBLASTICA
0 1 2 Total
GRUPO 1 Recuento 0 16 0 16
Frecuencia esperada | 3,4 12,3 3 16,0
Residuos corregidos | -2,3 2,4 -,6
2 Recuento 3 13 0 16
Frecuencia esperada | 3,4 12,3 3 16,0
Residuos corregidos -3 5 -,6
3 Recuento 0 13 2 15
Frecuencia esperada | 3,2 11,5 3 15,0
Residuos corregidos | -2,2 1,0 3,5
4 Recuento 2 14 0 16
Frecuencia esperada | 3,4 12,3 3 16,0
Residuos corregidos -9 1,1 -,6
5 Recuento 4 8 0 12
Frecuencia esperada | 2,6 9,2 2 12,0
Residuos corregidos 1,1 -9 -5
6 Recuento 7 9 0 16
Frecuencia esperada | 3,4 12,3 3 16,0
Residuos corregidos 2,3 -2,1 -,6
7 Recuento 7 9 0 16
Frecuencia esperada | 3,4 12,3 3 16,0
Residuos corregidos 2,3 -2,1 -,6
Total Recuento 23 82 2 107
Frecuencia esperada | 23,0 82,0 2,0 107,0

Tabla 10. Tabla de contingencia para la variable capadontobléstica.

Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintotical
Valor | 4l (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson| 31,262| 12 ,002
Razon de verosimilitudes | 31,862 12 ,001
Asociacion lineal por linea] 14,518 1 ,000
N de casos validos 107

Tabla 11. Prueba chi-cuadrado para la variable capadontoblastica.
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Tabla de contingencia
FIBROSIS
0 1 Total

GRUPO 1 Recuento 0 16 16

Frecuencia esperada 2,2 13,8 16,0
Residuos corregidos] -1,8 1,8

2 Recuento 3 13 16

Frecuencia esperada 2,2 13,8 16,0
Residuos corregidos ,6 -,6

3 Recuento 0 15 15

Frecuencia esperada 2,1 12,9 15,0
Residuos corregidos] -1,7 1,7

4 Recuento 2 14 16

Frecuencia esperada 2,2 13,8 16,0
Residuos corregidos -2 2

5 Recuento 2 10 12

Frecuencia esperada 1,7 10,3 12,0
Residuos corregidos 3 -3

6 Recuento 4 12 16

Frecuencia esperada 2,2 13,8 16,0
Residuos corregidos 1,4 -1,4

7 Recuento 4 12 16

Frecuencia esperada 2,2 13,8 16,0
Residuos corregidos 1,4 -1,4

Total Recuento 15 92 107

Frecuencia esperadq 15,0 92,00 107,0

Tabla 12. Tabla de contingencia para la variable graal de fibrosis.

Pruebas de chi-cuadrado

Sig. asintotical
Valor | gl (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson| 8,653 6 ,194
Razdén de verosimilitudes | 12,433 6 ,053
Asociacion lineal por linea] 5,003 1 ,025
N de casos validos 107

Tabla 13. Prueba chi-cuadrado para la variable gradale fibrosis.
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6- DISCUSION

6.1 DISCUSION DEL METODO

Los codigos de ética internacionales para la imyasbn biomédica
consideran una obligacion realizar ensayos con aasn antes de
efectuarlos en seres humanos. Segun el Cdédigo demérg (1947),
cualquier experimento realizado en seres humanbs der disefiado y
basado en los resultados de investigacion aninmaist8r y Cols., 1997). La
Declaracion de Helsinki considera que la invest@acalinica en seres
humanos debe estar basada en pruebas de laboratemadamente
realizadas y en experimentacion con animales. Eimaln de
experimentacion constituye un buen modelo parauaval efecto de un
producto quimico, pues en él se examina el potet@dco, las vias de
acceso, la excrecion y el metabolismo (Rodrigueat®;.2012). Aunque no
todas las conclusiones a las que se llega puedeext@poladas a los
humanos debido a las diferencias anatdmicas, dgichs y metodologicas
existentes entre las especies, los datos expediasmtos aportan una ayuda

muy importante antes de iniciar la fase clinicar{@oLillo y Cols., 2001).

Se han utilizado numerosas especies en la invegiigadental como
hamster, ratas, conejos, cabras, perros, cerdagsnEn la actualidad, la
rata es uno de los animales de experimentacionutiiezdo. Su reducido
tamafio y el bajo coste de cria, alimentacion yaalggnto permiten realizar
estudios a gran escala. La respuesta histologidasd@tas es inicialmente
severa y continua, con inflamacion cronica que igiersEl tiempo que
hemos de esperar para observar el resultado demiemto es mas corto
gue en otras especies, asi a los 21 dias ya dsgwosiorar un proceso
inicialmente reparativo (formacion de puente demto) o, por el contrario,

una inflamacion severa (Cortés Lillo y Cols., 2001)

Son varias las razas de ratas utilizadas, entrguasdestacan: Sprague-

Dawley, Wistar y Long-Evans. En nuestro estudiat§zo la rata Sprague-
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Dawley, que se caracteriza por ser albina, presemia cabeza delgada y
cola larga, tener un tamafio mediano, un crecimiedpao, ser prolifica,

docil y facil de manejar, y susceptible a las infeces respiratorias. Las
ratas son animales monofiodontos, es decir, quesadeen una denticion,
carecen de dientes temporales. Cada hemiarcadi anan incisivo y tres

molares (Saiz Moreno y Cols., 1983).

Por el pequefio tamafio de sus dientes, para reglifpotomias se usan
solamente los molares. Ademas, debido a que losrewimandibulares
guedan en la profundidad del suelo de la boca yasteso es muy
complicado, nos vemos limitados a trabajar Unicaenem los molares

maxilares.

El pequefio tamafio de la boca y los dientes dibdaltrealizacion de una
pulpotomia reglada y en su lugar realizamos unasgidn pulpar. Por este
motivo, los resultados de nuestro estudio no puesgnextrapolados al
hombre como resultados de materiales para pulpatcminque si reflejan
la respuesta de la pulpa dental a los distintogmadgs con los que hemos
experimentado. Ademas se usaron dientes sanopasifogia previa que
indicase la necesidad de realizar la pulpotomialees, sin inflamacion ni

infeccién. De todas formas, habria sido dificiluod una pulpitis reversible

en dientes de rata por la complejidad de realizadiagndstico correcto

diferenciando una pulpitis reversible de una irrsixe.

La imposibilidad de colocar un elemento de aislaaiepor el pequefio
tamafo de la boca y los dientes, hace facil laaroimacion durante el
procedimiento operatorio. Sin embargo, cuando @hsers los cortes
histoldgicos, no detectamos presencia de signasfelecion en ninguno de
los grupos. Solo aparece degeneracion vacuolanemalar del grupo de
MTA 60 dias en el que se desprendi6 la obturaceardalgama durante el

periodo de accion del material, y probablementeohulzrofiltracion.

En nuestro trabajo, las ratas fueron anestesiadasuca mezcla de
clorhidrato de xilacina y clorhidrato de ketaminaCiorobutanol por via

intramuscular. Por razones éticas, al trabajar animales se emplea
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anestesia general, en cambio cuando se realizeamtestos pulpares en
nifios lo mas comun es utilizar anestesia localvasoconstrictor. Nosotros
decidimos no utilizar anestesia local ya que elogasstrictor podria
facilitar la hemostasia durante el tratamiento,aygeneral no produce

ningun efecto en el control de la hemorragia.

El material de obturacion elegido fue la amalgamaldta. A pesar de que
la Norma ISO 7405 (2008) aconseja el uso de cem@mtoxido de zinc
eugenol o policarboxilato cubierto por una resteidracon base de resina
de composite 0 un cemento de ionémero de vidriciddeos colocar tras el
oxido de zinc eugenol la amalgama para evitaafilones y contaminacion
salivar, ya que se necesita menos tiempo paraaedd obturacion con este

material.

En cuanto a la muestra, tenemos 7 grupos y en uwaadlale ellos hay 16
dientes, un numero superior al que recomienda lanBdSO 7405 (2008)
qgue es de 7, y similar al de otros trabajos que drapleado distintos
materiales para la realizacion de pulpotomias chlaonezes y Cols. (2004),
que emplearon 4 grupos de 19 dientes cada undakaSaCols. (2003) que

usaron 4 grupos de 20 dientes.

6.2 DISCUSION DE LOS RESULTADOS

Los criterios que determinan el éxito del tratandede una pulpitis

reversible en un diente temporal, mediante la pvas&®n de la pulpa
radicular, son la eliminacion del dolor e inflan@acy el mantenimiento del
diente temporal en la arcada para que su auseadig fugar a problemas
de maloclusion en el nifio (Simancas-Pallares y .C@810). Segun los
resultados de nuestro estudio, tanto el MTA conmmadtatonina y la mezcla
HA/B-TCP/C, podrian dar buenos resultados como magearal tratamiento

pulpar directo.
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En los tres grupos en los que se aplico MTA diraetate sobre la pulpa
sana observamos, una pulpa vital estructurada(480&o) con la presencia
de una capa odontoblastica regular, existiendosigraficativa asociacion

estadistica con el grupo MTA 30 dias (100%) y epgrMTA + Melatonina

v.0. (86,66%). En el grupo MTA 60 dias no observaraesa significacion

estadistica ya que la ausencia de la capa odostichlés del 33,33%. Los
procesos adaptativos producidos por la agresida gesparacion cavitaria
y el material usado como recubrimiento pulpar daeestimulan los

procesos de reparacion del diente que van evolacdm desde fibrosis
(100%, 100%, 83,33%) hasta la formacion de una imkenteparativa

(87,5%, 80%, 83,33 %), como puede apreciarse emkgenes (Figuras 6,
11y 15).

En nuestro estudio entre el 83,33 y el 100% degsulie molares de rata
tratadas con MTA no presentan inflamacion. Estodpuger debido a que
hemos realizado el estudio histolégico a los 30 dias de haber practicado
la injuria y el tratamiento sobre el complejo deotpulpar, y los procesos
inflamatorios aparecen en los primeros momentosary desapareciendo
paulatinamente a medida que la pulpa sufre los i@mmddaptativos. La
desaparicion de los fenomenos inflamatorios ha siolervada por otros
autores, en protecciones pulpares directas, trasndses de tratamiento, y
también en perforaciones de furca tratadas con MYidirim y Cols.,
2005).

En nuestro trabajo del 75% al 87,5% de los moldeegata en los que se
utilizé melatonina como protector pulpar directostnaron fibrosis y del
50% al 75% la creacion de un puente dentinario, pofa vital
estructurada sana del 87,5% al 100% vy, la presedeiauna capa
odontoblastica regular (56,25% - 87,5%). Nosotrosmds querido
comprobar si la melatonina podria tener accionesesianulante pulpar
similares a las que presenta en el hueso. Se s&beng gran variedad de
estructuras dentales en humanos y ratones expetsaneptor Mla de la
melatonina durante el desarrollo del diente. Kurmaks Cols. (2010)

sugieren que el receptor de melatonina M1 se exmrdos ameloblastos,
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en las células secretoras del estrato intermediasticulo estrellado, en las
células del epitelio dental externo, en los oddatibs y en las células del
saco dental. De esta forma, la melatonina poddalae la proliferacion,

diferenciacion y funcion de las células odontogési@si como armonizar
el crecimiento del diente junto con el crecimiedéb hueso mandibular que
lo rodea. Asi mismo el receptor Mla, el mas potemeeptor

transmembrana para la melatonina es el responsabla formacion de

hueso estimulada por la melatonina.

La melatonina provoca efectos estimulantes sobralifierenciacion y
actividad de los osteoblastos. En cultivos de ddéstos humanos
promueve la expresion de colageno tipo I, estimalgproduccion y la
actividad de la fosfatasa alcalina, osteopontimproteina del hueso y
osteocalcina y estimula la formacion de matriz mdheada (Sanchez-
Barcel6 y Cols., 2010). Ademas, la melatonina adanta diferenciacion
osteoblastica a través de las BMP-2 y 4 y factdeesrecimiento y reduce
el periodo de diferenciacion de osteoblastos d2&de 12 dias. Todas estas
acciones las realiza a través de receptores de rapanfCutando y Cols.,
2007).

Efectos similares a los descritos anteriormenténegtvolucrados en la
estimulaciéon de la dentinogénesis reparativa prasaopor el MTA (Bai y

Cols., 2010) y podrian ser los responsables detcefgue nosotros hemos
observado de la melatonina cuando la hemos utdizamno material para
proteccion pulpar directa. La melatonina podriai@gtcomo otros factores
locales y hormonas sistémicas, de forma similahwgso y diente, ya que
tanto la dentinogénesis como la osteogénesis suilaes en muchos
aspectos. Por tanto, no resulta sorprendente qedontoblastos y los
osteoblastos compartan muchas caracteristicass Esialas producen una
matriz compuesta de fibras colagenas y proteogisancapaz de
mineralizarse. Ademas, las caracteristicas ulmadstales de ambos
también son similares y tienen un reticulo endopéxo rugoso (RER)
altamente ordenado, un aparato de Golgi destacméoulos secretores y
numerosas mitocondrias. Ademas, estas célulasicas €n ARN, y sus

71



DISCUSION

nacleos contienen uno o varios nucleolos promirseriistas caracteristicas

corresponden a células secretoras de proteinagiGoBurns, 2004).

Los molares que fueron tratados con melatonina rarost un nivel de
inflamacioén que estd ausente entre el 87,5 y 10R&ier y Cols. (2000)
afrman que la melatonina es un potente agenteinBatnatorio en
numerosos modelos experimentales ya que, directamasutraliza una
gran variedad de especies reactivas de oxigenayemllo el radical
hidroxilo (-OH), el radical perdxido de los lipidROO-), elperdxido de
hidrégeno (H202) y el anidén superoxido (O2-). Asmo, regula la
produccion de 6xido nitrico (NO-) psu interaccion con las enzimas que lo
sintetizane, indirectamente da lugar a la reduccion de lalyocion de
citoquinas proinflamatorias y moléculas de adhesiire contribuyen a la
inflamacién y al dafio celular (Reiter y Cols., 2000tando y Cols., 2007).

Ademas, se ha asociado la melatonina con un potéetéo antioxidante y
una reduccion del estrés oxidativo (Czesnikiewiczit y Cols., 2007).
Asi, en nuestro estudio evaluamos si la administnade melatonina por
via oral tendria efecto sobre la reparacion de ulpap dental. Nuestros
resultados demuestran que en los grupos a loseqaelisinistrd melatonina
en el agua de bebida no se produce ningun efectefib®so afiadido al
efecto pulpar del material utilizado (MTA o melatua): El grupo MTA 30
dias presenta una significativa asociacion estedisbn la presencia de
puente dentinario y capa odontoblastica regular grgpo Melatonina 30
dias presenta una significativa asociacion estedisbn la presencia de
capa odontoblastica, regular o irregular; al afiadifatonina en el agua de
bebida estas fuertes relaciones desaparecen. 1gildbiaccion local de la
melatonina sobre la pulpa dental tiene un efectdlasi al del MTA que nos
hace pensar en un posible farmaco para realizapofumhias, la
administracion sistémica de la misma no afiade nirgfécto beneficioso.
De hecho, los valores de estrés oxidativo (medatmso TBARS a nivel
hepatico, renal y de plasma) son similares en dagr@n melatonina en el
agua de bebida, y aquellos que no bebieron metatahirante los 30 dias
del experimento. Esta observacion ya la han reddizdros investigadores
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quienes han detectado que la administracion exddeatioxidantes como
vitamina E (Alcaraz y Cols., 2006) o melatoninak@@&ova y Cols., 2001;
Tahan y Cols., 2004; Dakshayani y Cols., 2005) eimales sanos no
reduce los niveles de estrés oxidativo. Sugirieqde los antioxidantes
pueden ejercer efectos protectores sobre los Gsgdiama sin afectar el
estrés oxidativo sistémico. Los antioxidantes extercomo la vitamina E y
la melatonina se acumularian en los tejidos y le lo@cen es evitar que la

balanza se incline a favor del estrés oxidativo.

Es posible que los mecanismos de formacion de anatmeralizada en
hueso de la melatonina, sean extrapolables al edigtdidemos, de este
modo, considerar la melatonina como un potencialteriz para

pulpotomia, siendo otra de sus ventajas poseeramomtoste que el MTA.
No obstante, serian necesarios mas estudios inywiadargo plazo para

apoyar nuestros resultados.

Respecto al otro material de estudio, el BACP/C, también hemos
qguerido comprobar si la mezcla de estas biocer&nyial colageno podria
también tener efecto de estimulante pulpar simalague presenta en el
hueso. En nuestro estudio el 75% de los molareatdesn los que se utilizo
HA/B-TCP/C como protector pulpar directo mostrarondids y un 25% la

creacion de un puente dentinario, una pulpa vdalieturada sana 100% y

la presencia de una capa odontoblastica regulab%s,

Algunos estudios demuestran que las bioceranficBSP y HA provocan
efectos estimulantes sobre la diferenciacion wigad de los osteoblastos.
En cultivos de osteoblastos humanos promueve laesiXim de colageno
tipo I, estimulan la produccion y actividad de lasfatasa alcalina, la
osteopontina, la sialoproteina del hueso, la oateima y estimula la
formacion de matriz mineralizad®odaropoulos y Cols., 2009; Kannan vy
Cols., 2010; Polini y Cols., 2011; Comeau y C&812; Fei y Cols., 2012;
Miyamoto y Cols., 2013; Reddy y cols, 2013), alabgue sucede con el
MTA y la melatonina.
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Se sabe que algunas moléculas, como el factor Xa(Qp, estan
directamente implicadas en la diferenciacion deokisoblastos. Se trata de
un factor de transcripcion que es necesario paatigacion de este proceso
y regula los genes responsables de la sintesigaleinas especificas de
hueso(Franceschi y Cols., 2003; Afzal y Cols., 2004).

El B-TCP ha sido usado en ortopedia, cirugia oral yilofacial, asi como
en tratamiento periodontal de defectos 6s@@8ri y Cols., 2005). En
nuestro estudio, hemos utilizadoBel CP como material pulpar debido a su
alta biocompatibilidad y capacidad para la regeniénade tejido duro. Los
resultados de este estudio confirman la biocomibd@l delB-TCP, donde
no observamos signos de respuesta inflamatorid 0086 de los casos
Ademas, cuando se utiliza la mezcla HATCP como soporte para
formacion de hueso, ésta mantiene el espacio ameeacion, es una guia
para el nuevo tejido 0Oseo, biocompatible, tiene adecuado disefio

estructural y un adecuado tiempo de degradacioar(&idti y Cols., 2012).

En relacion a la formacion de puente dentinarioplsteivo mejor resultado
en el grupo de MTA (87,5%) que en el grupo BHACP/C (25 %). Esto
coincide con otros estudios, donde la formaciétegido duro se debe a la
liberacion de iones calcio después de la biodegrdndadel material en
contacto con fluidos titulares (Suarez-GonzéalezoysC 2012). En el caso

del HA/B-TCP/C no se produce liberacion de iones calcio.

El efecto de la melatoninadel HA/ B-TCP/C est& bien estudiado en hueso
y no tanto en diente. La dentina comparte muchaactaisticas con el
hueso y los odontoblastos de la pulpa expresarajnparte de los genes
marcadores de los osteoblastos (sialoproteina debdy osteopontina,
osteocalcina), sin embargo, los niveles de expmed® estos genes son
diferentes. Asi, aunque los odontoblastos y losaddastos muestran casi
idéntico perfil genético, existe una clara difeianentre el proceso de
odontogénesis y el de osteogénesis. En primer,llmgipre-odontoblastos
requieren sefiales de las células epiteliales duramtdiferenciacion en
odontoblastos. En segundo lugar, los odontoblastossitan alinearse en la

superficie de la matriz o tener dentina preexistgedra la formacion de
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nueva dentina, mientras que los osteoblastos nstraneninguna polaridad
y producen la matriz de hueso a su alrededor. Baénente, los osteocitos
se embeben y quedan incrustados en la matriz dseeroura y Cols.,
2010).

Es bien conocido que las células derivadas de llgapcontienen células
madres pluripotenciales que pueden diferenciarseostaoblastos o en
odontoblastos. Durante el desarrollo de los dientasdiferenciacion
odontogénica requiere células dentales epitelial@geracciones epitelio-
mesenquimales para iniciar la formaciéon de la dangn la interfase.
Aunque la regeneracion del hueso se puede logrdrante ingenieria de
tejidos convencionales utilizando andamios con agari células
mesenquimales del estroma, el método para indwdectivamente la
regeneracion de la dentina no se conoce bien (foreoy Cols., 2010).

En cuanto al tamafio de particda los biomateriales, algunos estudios
demuestran que son mas eficaces los de particatalgyr Ghanaati y Cols.
(2012) usaron un tamafio de particula de 100-350eprsu estudio para
conocer la respuesta tisular a las bioceramicasyHATCP. Higashi y
Okamoto (1996) compararon la HA ypfelTCP como recubrimiento pulpar,
tanto con particulas de 40 um como de 300 um yoboraron que las
particulas de mayor tamafio dan lugar a un nuevmugdante tejido duro,
mientras que con las particulas pequefias la foémalz barrillo dentinario
fue mas pobre y se encontraron infiltraciones dala® inflamatorias o
formacion de absceso, demostrando de este modcelgtamafio de la
particula de estos materiales es un factor impttariener en cuenta en la

formacion de dentina reparativa.

Tonomura y Cols. (2010) en su estudio sobre lanegeion de la dentina
usaron una porosidad del 60% y un tamafio de por@0feum para
regenerar la dentina, que es considerado como mafita adecuado y es
similar a la utilizada para la formacion de hueSbtamafnio de poro del
biomaterial se conoce como un factor critico quectaf a la nutricion, la
adhesion celular, la migracién, y el crecimientuliir. Se sabe que un

tamafo de poro de al menos 50 um se recomiendatamelfio de poro
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optimo de la HA y3-TCP para la formacion 6sea es de 300-400 y 200-400

um, respectivamente.

Un estudio similar al nuestro avala nuestros radol. En éste, Higashi y
Okamoto (1996), postularon que, puesto que la HA f-TCP han sido
usado como materiales de regeneracion de defesss (periodontales,
podrian usarse también como material de recubrimigmilpar, en la
formacion de una barrera de tejido duro tras lawagidn de la pulpa,
dando buenos resultados. A los treinta dias despléésrealizar la
pulpotomia, la porcion mas coronal de la pulpa eoiat particulas de los
materiales usados y mas de la mitad de los didrak&gn formado tejido
duro cuyas caracteristicas eran las de la dentpareridas a osteodentina.

Las muestras restantes mostraron una inflamacid@®rada.

De este modo, aunque con algunas diferencias féatos involucrados en
la formacion de hueso, podrian ser similares a ifoglicados en la
estimulacién de la dentinogénesis reparativa pradasvpor el MTA (Bai y
Cols., 2010) y ademas podrian ser equivalentes ddecritos para HA/
TCP cuando lo usamos como material para pulpotomisis HAB-TCP
podria actuar como otros factores locales y horsaisiémicas, de forma

similar en hueso y diente.

En nuestro estudio el material que produce mayenteudentinario es el
MTA, con diferencia de los otros dos. El peor edHa/B-TCP/C. Este
producto no es osteoinductor es osteoconductorn(estro caso seria
dentinoconductor), es probable que necesite masptiepara que se
produzca la sustitucion del mismo por dentina r&jpaa, pero previamente
se deben formar y trasladar hasta él células foonasd de dentina
(odontoblastos u odontoblastos-like). EI MTA y laelatonina son
osteoinductores (en nuestro caso dentinoinductesedecir son capaces de
estimular la produccion de dentina por odontoblagas existentes o
promover la diferenciacion de células indiferenamde la pulpa) por lo que

el proceso de formacion de dentina seria mas rapido
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/- CONCLUSIONES

1. En general, los efectos sobre pulpa dental de latomna y HAB-
TCP/C usados como materiales de recubrimiento pulpan
similares a los del MTA cuando valoramos el gradanflamacion,
la vitalidad pulpar y la presencia de fibrosis pulp

2. ElI MTA a los 30 dias es el material que muestnadgor presencia
de capa odontoblastica regular y la mayor frec@edei formacion
de puente dentinario.

3. La melatonina usada como material de recubrimieptdpar
condiciona a los 60 dias la presencia de pulpasasencia de capa
odontoblastica.

4. El uso de HAB-TCP/C como material de recubrimiento pulpar
produce reparaciones pulpares con ausencia deodapéoblastica y
de puente dentinario.

5. El consumo de melatonina por via oral no afiade imingfecto
histologico al producido por el MTA y la melatonirgplicados

directamente sobre la pulpa dental.

6. El nivel de estrés oxidativo en plasma, rifibn eatilg no se
modifican en ninguno de los grupos por el consumanglatonina

en el agua de bebida.
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