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Resumen

La presente investigacion tuvo como objetivo evaluar la actividad antibacteriana de dentifricos
desensibilizantes comparados con un dentifrico comun frente a Streptococcus mutans ATCC
25175. Método: experimental, in vitro, analitico, longitudinal y prospectivo. Las cepas de
Streptococcus mutans se sembraron en 36 placas preparadas con agar Mueller Hinton y luego
se llevaron a incubar durante 24 horas a 37°C. Se utilizaron 4 dentifricos, de los cuales 3 eran
dentifricos desensibilizantes y un dentifrico comun. Se realiz6 4 diluciones por cada grupo de
dentifrico, obteniendo concentraciones al 100%, 50%, 25%, 12,5%, de las cuales se realiz6 6
repeticiones. Se midié los halos de inhibicién a las 24 y 48 horas. Se observo que el dentifrico
Sensodyne® Repara & Protege no produjo halos inhibitorios en ningin momento. El dentifrico
Vitis® Sensible solo presento actividad antibacteriana a la concentracion del 100% mostrando
un promedio de 7.66 mm de halo de inhibicion a las 24 horas. El dentifrico Colgate® Total 12
solo presento actividad antibacteriana a la concentracion 100% y 50%, con un promedio mayor
de halo inhibitorio al 100% de 18,64 mm a las 24 horas. El dentifrico Colgate® Sensitive Pro-
Alivio presento los mayores halos inhibitorios al 25%, 50%, y 100%, frente a las otras pastas
dentales tanto a las 24 y 48 horas, con el mayor promedio al 100% de 25.22 mm a las 24 horas.
Se concluyé que los dentifricos Colgate Sensitive® Pro-Alivio y Colgate® Total 12

presentaron actividad antibacteriana significativa frente al Streptococcus mutans.

Palabras clave: dentifricos, antibacterianos, Streptococcus mutans.
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Abstract

The objective of the research was to evaluate the antimicrobial activity of desensitizing
toothpastes compared with a common toothpaste against Streptococcus mutans ATCC 25175.
This study was experimental, in vitro. Streptococcus mutans strains were seeded on 36 plates
prepared with Mueller Hinton agar and then incubated at 37 °© C for 24 hours. 4 toothpastes
were used, of which 3 of them were desensitizing toothpastes and one common toothpaste. 4
dilutions were made for each group of toothpaste obtaining concentrations at 100%, 50%, 25%,
12.5%, of which 6 repetitions were made. The measurements of the inhibition halos were made
at 24 and 48 hours. It is observed that Sensodyne® Repara & Protege toothpaste did not
produce inhibitory halos. Vitis® Sensible toothpaste only exhibited antimicrobial activity at
100% concentration, showing an average of 7.66 mm inhibition halo at 24 hours. Colgate®
Total 12 toothpaste only exhibited antimicrobial activity at 100% and 50% concentration, with
a higher average 100% inhibitory halo of 18.64 mm at 24 hours. Colgate® Sensitive Pro-Relief
toothpaste presented the highest inhibitory halos at 25%, 50%, and 100%, compared to other
toothpastes both at 24 and 48 hours, with the highest 100% average of 25.22 mm at 24 hours.
It was concluded that Colgate Sensitive® Pro-Alivio and Colgate® Total 12 toothpastes had

antimicrobial activity against Streptococcus mutans.

Keywords: toothpastes, anti-bacterial, Streptococcus mutans.



l. Introduccion

La caries dental se caracteriza por la pérdida de elementos no orgéanicos de los tejidos
duros del diente, debido a la presencia de &cidos organicos débiles originados por bacterias
cariogénicas como Streptococcus mutans. El incremento de la acidez en el entorno oral
ocasiona que el tejido dental sea destruido y esto genera la propagacion de los iones de calcio

y fosfato Bossu et al. (2019).

Sin embargo, la caries dental es una enfermedad multifactorial que representa un
problema de salud publica global y nacional. Las enfermedades bucodentales impactan a cerca
de 3500 millones de pobladores en todo el mundo, y la caries dental en la segunda denticién es
la perturbacion mas frecuente. Se valora que, en todo el mundo, 2300 millones de personas
padecen de caries en dientes permanentes, y que mas de 530 millones de nifios sufren de caries

en los dientes primarios (Organizacion Mundial de la Salud [OMS], 2020; James et al. 2018).

En el Pert el 90.4% de peruanos presenta caries dental y el 85% sufre de enfermedades
periodontales las cuales son muy peligrosas tanto para las embarazadas como los pacientes
diabéticos. En nifios menores de 11 afios el 85% tiene caries dental, ademés en nifios de 3 a 5
afios se encuentra una prevalencia de caries dental del 76% (Ministerio de Salud [MINSA],

2019; MINSA, 2017).

Por ello a lo largo de la historia se ha tratado de crear diversas estrategias para poder
aminorar o eliminar la presencia de la caries dental. Asi encontramos el empleo de dentifricos,
que se han considerado vehiculos efectivos y accesibles que aumentan la fortaleza del esmalte

frente a los ataques acidos Poggio et al. (2017).

El uso de las pastas dentifricas hoy en dia no es solo con el propdsito de limpiar los
dientes, sino también para combatir la caries dental, la enfermedad de las encias, el mal olor,

el célculo, la erosion, remineralizacion y la hipersensibilidad de la dentina (Lippert, 2013).



1.1 Descripcion y Formulacién del problema

Desde su aparicion hasta la actualidad las pastas dentales han evolucionado hasta lograr
obtener productos con formulaciones complejas. Una eficiente remineralizacion del esmalte
dental se ha logrado debido al avance de la nanotecnologia, que ha permitido transformar a los
dentifricos con la agregacién de sales tipo fosfato de calcio. El calcio y el fosfato procederian
llenando los microporos, formando nucleos cristalinos e incorporando nuevos iones

procedentes de la saliva oral Meyer et al. (2018).

La ciencia ha permitido enriquecer las caracteristicas de los dentifricos, con la
agregacion de nanohidroxiapatita, nanoparticulas de plata, fosfato de calcio, nanocalcio, entre
otros. Todo esto ha mejorado las cualidades de los dentifricos contribuyendo a paralizar las
lesiones de caries, aminorar la sensibilidad dental, facilitar minerales para restablecer el control

del pH o controlar el aumento bacteriano Rocamundi et al. (2018).

En este sentido, encontramos pastas dentales desensibilizantes como parte del plan de
terapia contra la hipersensibilidad dentinaria. Los dentifricos desensibilizantes se dividen en 2
categorias, productos que ocluyen los tibulos dentinarios abiertos y los que bloquean o reducen
la transmisién neural. De esta forma, las pastas dentales desensibilizantes actian ocluyendo los
tibulos y pueden reducir la sensibilidad a la dentina, proceso que depende de los ingredientes

activos de cada pasta de dientes (Arnold et al. 2015; Camargo et al. 2017; Davis et al. 2010).

Sin embargo, el desarrollo de estos productos no es sencillo debido a la interaccion
entre los componentes de la formulacion y porgue los ingredientes activos deben mantener sus
caracteristicas beneficiosas durante la vida atil de la pasta dental. Por este motivo se menciona
que los dentifricos mas efectivos son aquellos formulados para la méxima biodisponibilidad de
sus activos, pero esto es un gran desafio, ya que habra que interaccionar varios activos

diferentes en una fase (Lippert, 2013; Van Loveren y Duckworth, 2013).



Hay diversos trabajos de investigacion que evallUan la actividad antibacteriana de los
dentifricos, dado que las biopeliculas de la microflora oral son el centro de la caries dental y
los padecimientos periodontales, por eso es importante controlar las biopeliculas mediante el
desbridamiento mecénico y el uso de antimicrobianos adyuvantes en las pastas dentales Malic

et al. (2013).

Los efectos contra los microorganismos in vitro de dentifricos disponibles
comercialmente indican que la actividad global ejercida por cualquier producto no depende
simplemente de la presencia de fluoruro presente. Mas bien, la mayor parte de la actividad
antimicrobiana contra Streptococcus mutans depende de la presencia de otros agentes Randall

etal. (2014).

Ademas, hay que tener presente, que las investigaciones de laboratorio describen al
Streptococcus mutans como un agente etioldgico inicial de la caries dental, ya que puede
cambiar el medio ambiente local formando un medio rico en macromoléculas de carbohidratos
y un pH bajo, formando un sitio acogedor para que prosperen otras especies Lemos et al.

(2019).

Pese a lo referido anteriormente, pocas investigaciones evallan la actividad
antibacteriana de las pastas dentales desensibilizantes, contra los Streptococcus mutans. Por lo
tanto, el objetivo de esta investigacion es evaluar mediante pruebas in vitro la actividad
antibacteriana de dentifricos desensibilizantes. Por ello se propone el siguiente problema de

estudio:

¢Cual sera el efecto antibacteriano in vitro de 3 dentifricos desensibilizantes

comparados con un dentifrico de uso comun frente a Streptococcus mutans ATCC 25175?



1.2 Antecedentes

1.2.1 Antecedentes Nacionales

Trujillo (2018) realiz6 una investigacion para analizar el efecto antibacteriano de
dentifricos sin y con triclosan contra el Streptococcus mutans. Se realizé un estudio in vitro
experimental, en el cual se usaron cuatro pastas dentales, 3 sin triclosan y 1 con triclosan. Se
inocul6 la cepa de Streptococcus mutans en 40 placas de Petri. Se analizaron los halos de
inhibicion de cada dentifrico a las 24 y 48 horas. Los resultados indican que la pasta que
contenia triclosan presento una actividad antimicrobiana ligeramente mayor (41.05 + 3.58 mm
a las 24 horas) comparada a las pastas sin triclosan (39.00 + 4.05, 37.8 mm a las 24 horas). En
conclusidn, los dentifricos estudiados sin y con triclosan poseen efectividad antimicrobiana

contra el Streptococcus mutans.

Sanchez et al. (2019) realizaron un estudio con el objetivd de evaluar el efecto
bacteriano in vitro contra Streptococcus mutans frente a dentifricos sin fldor. Realizo un
estudio de tipo, experimental a doble ciego, transversal y prospectivo. Encontraron que la
comparacion de los halos de inhibicion de los dentifricos sin flaor, pero con xilitol, y el
dentifrico sin fluor, pero con caléndula, con las soluciones control de agua destilada y
clorhexidina 0,12%, mostro que solo una pasta dental con xilitol presento halos inhibitorios
significativos. De este estudio se concluy6 que existe pastas dentales para bebes que no poseen

actividad contra Streptococcus mutans ATCC 25175.
1.2.2 Antecedentes Internacionales

Randall et al. (2014) en Australia evaluaron la actividad antimicrobiana de varios
dentifricos. Se utilizo un método de difusion en agar con Mueller-Hinton. Se emplearon diez
pastas dentales comerciales de fluoruro y seis pastas dentales a base de hierbas, que incluian

soluciones de varios compuestos de fluoruro, lauril sulfato de sodio, digluconato de



clorhexidina o triclosan. Los resultados encontraron diferencias significativas para la
inhibicion del crecimiento entre los dentifricos fluorados, de las cuales el mayor resultado fue
presentado por Colgate Total. En cambio, los dentifricos herbales, solo dos mostraron actividad
contra Streptococcus mutans. El lauril sulfato de sodio presento un fuerte efecto antimicrobiana
contra Streptococcus mutans a los niveles empleados en los dentifricos. Se concluydé que
componentes diferentes al flGor pueden ejercer actividad contra Streptococcus mutans. Los
componentes como el triclosan y el lauril sulfato de sodio poseen los mayores efectos

antimicrobianos que los fluoruros en este modelo.

Anushree et al. (2015) en India realizaron una investigacion con el objetivo de comparar
la eficacia antimicrobiana de las pastas dentales que contienen triclosan, herbales y
homeopéticas. Se analizd6 nueve dentifricos en tres grupos para determinar su poder
antimicrobiano frente a Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Streptococcus mutans y
Céandida albicans mediante un método de difusion de agar modificado. Como resultado la
composicion dental a base de triclosan con combinacién de fluoruro mostro una mayor
actividad antimicrobiana contra los organismos de prueba que la combinacién de concentracion
de fluoruro méas baja. El dentifricos herbal que contenia varios fitoquimicos era
significativamente efectivo y comparable a la formulacion de fluoruro y triclosan. Los
productos Homeopaticos mostraron menos actividad antimicrobiana en las cepas analizadas.
Concluyeron que el dentifrico herbal puede utilizarse como alternativa a las formulaciones a
base de triclosan. Sin embargo, estos resultados pueden no ser clinicamente Utiles a menos que

se prueben in vivo.

Neira (2016) en Ecuador realiz6 un estudio con el objetivd de examinar las propiedades
antimicrobianas de tres pastas dentales frente a Streptococcus mutans y Lactobacillus

acidophilus. Mediante la técnica de difusion en discos. Las pastas dentales contenian aloe vera,



monoflurofosfato de sodio y arginina. Se hallé que la mayor inhibicién fue realizada por la
pasta dental con arginina, continuado por el aloe vera y el monofluorofosfato de sodio. Se
concluy6 que la dilucion de los ingredientes de cada dentifrico va a determinar la efectividad
para el aumento de microorganismos cariogénicos. Todos los dentifricos mostraron actividad
Optima contra los microorganismos evaluados, pero la pasta dental con arginina presento los

mayores halos de inhibicién con una media de 13.5 mm.

Camargo et al. (2017) en Brasil evaluaron la citotoxicidad, la genotoxicidad, la
actividad antimicrobiana de las pastas dentales desensibilizantes en comparacion con una
comun. La técnica fue prospectivo y experimental. Para el andlisis de la citotoxicidad y
genotoxicidad se cultivaron fibroblastos humanos gingivales que se colocaron en contacto con
las tres pastas dentales desensibilizantes (Colgate Sensitive, Sensodyne y Oral B Sensitive) y
pasta de dientes comun (Colgate). Para evaluar el poder antimicrobiano se emplearon cepas de
Céandida albicans, Streptococcus mutans y Staphylococcus aureus mediante el método de
microdiluciones en 96 pocillos. Los resultados mostraron que los efectos citotoxicos en las
células fueron provocados por todos los dentifricos, excepto Colgate Sensitive, ademas Colgate
elimino todos los microorganismos evaluados a concentraciones mas bajas en comparacion con
Colgate Sensitive y Oral B Sensitive, que no pudieron eliminar Staphylococcus aureus. El
estudio concluye que, ninguna pasta de dientes ha inducido la genotoxicidad y Colgate
Sensitive tampoco fue citotoxico. |Colgate presentdé mayor actividad antimicrobiana que las
pastas dentales desensibilizantes, aunque Oral B Sensitive y Colgate Sensitive también han

mostrado una buena actividad antimicrobiana.

Bijle et al. (2019) en Hong Kong investigaron el efecto antibacteriano de la arginina
(Arg) en la pasta de dientes con fluoruro de sodio (NaF), en cultivos de una o varias especies

de Streptococcus mutans, Streptococcus sanguis y Streptococcus gordonii. Los discos de



hidroxiapatita inoculados se sometieron a tratamiento con sobrenadantes de la pasta de dientes.
Las iméagenes de biofilm de mono / 3 especies mostraban que al 2% de Arg-NaF y el 4% de
Arg-NaF tenian un resultado de alteracion de la biopelicula. La composicion bacteriana de la
biopelicula de 3 especies indico que el grupo Arg-NaF al 2% mantuvo una homeostasis
ecoldgica al inhibir Streptococcus mutans, pero con crecimiento y enriquecimiento de
Streptococcus sanguis y Streptococcus gordonii, que son consideradas bacterias alcalinas
beneficiosas para la salud oral. Se concluy6 que la incorporacion de 2% de arginina en la pasta
de dientes con fluoruro de sodio podria enriquecer las bacterias productoras de alcalis y
proporcionar mecanismos de contraataque mejorados contra patégenos cariogénicos como
Streptococcus mutans en comparacion con la pasta de dientes que solo contenian fluoruro de

sodio.

Guven et al. (2019) en Turquia evaluaron las propiedades antimicrobianas in vitro de 6
pastas dentales de nueva formulacién y 5 pastas dentales de uso comercial, contra dos
patdgenos orales de Streptococcus mutans y la Candida albicans. Se us6 el método de difusion
en pozo de agar y se midieron los diametros de inhibicion en cada caja de Petri a las 48 horas.
Los datos sefialaron que todos los dentifricos tienen buen efecto antimicrobiana contra
Streptococcus mutans y Candida albicans excepto el dentifrico experimental D (que contiene
cocamidopropil betaina y lauril sarcosinato de sodio en lugar de lauril sulfato de sodio). El
dentifrico experimental B mostro la mayor actividad contra Candida albicans y Streptococcus
mutans (contenia didxido de titanio que poses propiedades antifungicas). Concluyeron que
todas las pastas dentales experimentales tuvieron buenos resultados contra estos
microorganismos empleados, pero se requieren mas estudios que involucren mas especies
bacterianas o que analicen la calidad y eficacia de estos productos mediante otras pruebas in

vitro o in vivo.



1.3 Objetivos

Objetivo General
Analizar el efecto antibacteriano in vitro de 3 dentifricos desensibilizantes comparados

con un dentifrico de uso comun frente a Streptococcus mutans ATCC 25175.

Obijetivos Especificos

e Determinar la actividad antibacteriana del dentifrico con nano-hidroxiapatita
(Vitis® Sensible) al 100%, 50%, 25%, 12.5% frente a Streptococcus mutans ATCC
25175 a las 24 y 48 horas.

e Determinar la actividad antibacteriana del dentifrico con fosfosilicato de calcio y
sodio (Sensodyne® Repara & Protege) al 100%, 50%, 25%, 12.5% frente a
Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.

e Determinar la actividad antibacteriana del dentifrico con arginina (Colgate®
Sensitive Pro-Alivio) al 100%, 50%, 25%, 12.5% frente a Streptococcus mutans
ATCC 25175 a las 24 y 48 horas. |

e Determinar la actividad antibacteriana del dentifrico con flGior (Colgate® Total 12)
frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.

e Comparar el efecto antibacteriano de los 3 dentifricos desensibilizantes Vitis®
Sensible, Sensodyne® Repara & Protege y Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 100%,
50%, 25%, 12,5% frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.

e Comparar el efecto antibacteriano del dentifrico Vitis® Sensible al 100% vy
Colgate® Sensitive Pro-Alivio 100% con el dentifrico Colgate® Total 12 al 100%

frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.



o Comparar el efecto antibacteriano entre el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio
al 50% con el dentifrico Colgate® Total 12 al 50% frente a Streptococcus mutans
ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.

o Comparar el efecto antibacteriano entre el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio
al 25% con el dentifrico Colgate® Total 12 al 25% frente a Streptococcus mutans

ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.
1.4 Justificacion

Empleando el método cientifico nos permitira conseguir informacién de la actividad
antibacteriana de dentifricos desensibilizantes. La accion conjunta del calcio, fosfato y fltor ha
demostrado grandes beneficios en la remineralizacion de los dientes, reducir la sensibilidad
dental, controlar el crecimiento bacteriano y suministrar minerales para aumentar el control del
pH. Sin embargo, el desarrollo de estos productos no es sencillo debido a la interaccion entre

los componentes activos que podrian anular algunas de sus propiedades.

Si bien existe varios trabajos que evaltan la actividad antimicrobiana de pastas dentales,
existe muy pocos estudios que analizan la actividad antimicrobiana de los dentifricos
desensibilizantes, y actualmente existe una gran demanda de estos productos, por ello al ser la
cavidad bucal un sistema que alberga una gran variedad de microorganismos, nos vemos en la
necesidad de evaluar el potencial antibacteriano de los dentifricos desensibilizantes frente a

Streptococcus mutans, que ha demostrado ser uno de las principales bacterias cariogénicas.

Los resultados aportaran al conocimiento sobre el efecto antibacteriano de las pastas
dentales desensibilizantes sobre Streptococcus mutans disponibles en el mercado, y de esta
manera fomentar con mejores argumentos su utilizacion para el control y prevencion de la

caries.
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Por eso consideramos que la divulgacion actualizada de estos conocimientos, dentro de

la comunidad odontoldgica permitird favorecer a los pacientes y a la sociedad.
1.5  Hipdtesis

H1: Los dentifricos desensibilizantes no presenta mayor efecto antibacteriano que el

dentifrico de uso comun frente a Streptococcus mutans ATCC 25175.
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1. Marco Tedrico

2.1  Bases Tedricas Sobre el Tema de Investigacion

2.1.1 Caries Dental

La caries dental se produce como consecuencia del desequilibrio entre bacterias
comensales y patdgenas que conduce a la desmineralizacion del esmalte dentro de una
biopelicula dental como consecuencia se genera un pH mas bajo en la cavidad oral Kaur et al.

(2017).

Las lesiones cariosas son un proceso muy dindmico que comprende periodos alternos
de desmineralizacion con pérdida neta de minerales y periodos de remineralizacion con
ganancia neta de minerales debido al calcio y fosfato que se deposita en los poros de la lesion
cariosas. La progresion o reversion de las lesiones cariosas tempranas depende del equilibrio
entre la desmineralizacion y la remineralizacion si se desplaza en una direccion u otra

(Fejerskov et al. 2015; Philip, 2019; Pitts et al. 2017).

2.1.1.1 Etiologia. El resultado de la caries dental esta influenciado por factores del
huésped, la ingesta dietética, las bacterias cariogénicas y otros microbios. Por ello se considera
una enfermedad multifactorial, en la que los microorganismos juegan un papel importante. La
dieta es determinante en la formacion del biofilm porque aporta los recursos necesarios para el
crecimiento celular y la sintesis de exopolisacaridos, los cuales son partes principales de la
matriz extracelular. Dicha matriz proporciona una estructura de soporte para los
microorganismos y forma ambientes de difusion &cidos donde el esmalte dental se

desmineraliza (Garcia et al. 2017; Rocha et al. 2018).
2.1.2 Bacterias Cariogénicas

Las biopeliculas cariogénicas son comunidades microbianas altamente estructuradas

incrustadas en una matriz extracelular, un andamio multifuncional que es esencial para la
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existencia del estilo de vida de la biopelicula y la expresion completa de virulencia. La matriz
extracelular proporciona las propiedades fisicas y bioldgicas que mejoran la adhesion y
cohesion de la biopelicula, ademas de crear un medio modulador de la difusion, protegiendo a

los microbios residentes y facilitando la formacion de nichos de pH acido Liu et al. (2018).

Si bien la caries es una enfermedad polimicrobiana, Streptococcus mutans se considera
la estrategia adecuada para la prevencion de la caries dental. Esto se debe sobre todo a que la
sintesis de glucanos insolubles a partir de sacarosa por Streptococcus mutans es fundamental
para la formacion de una matriz de biopelicula estable que facilita la colonizacién bacteriana
en la superficie del diente, ademas sirve como barrera de difusion ayudando a mantener la

acidez medio dentro del cual prosperan las bacterias cariogénicas (Bowen, 2016).

2.1.2.1 Streptococcus Mutans. Si bien Streptococcus mutans no actla solo en el
desarrollo de la caries dental, los estudios de laboratorios han demostrado que puede alterar el
medio ambiente local formando un medio rico en exopolisacaridos. Como patégeno humano,
también esta implicado en la endocarditis bacteriana subaguda, mientras que un subconjunto
de cepas se ha relacionado con otras patologias extraorales como microhemorragias cerebrales,

nefropatias por IgA y aterosclerosis Lemos et al. (2019).

Estos exopolisacaridos construyen una matriz que incrusta las células microbianas
fabricando un medio cohesivo y limitante de la difusion, produciendo nichos &cidos donde las
especies patdgenas se multiplican y provocan la disolucién acida de los dientes Bowen et al.

(2018).

Ademas, Streptococcus mutans puede metabolizar una gran variedad de carbohidratos.
La sacarosa es un disacarido compuesto de glucosa y fructosa que ha demostrado ser el mas
cariogénico de todos los carbohidratos. En el entorno extracelular, la sacarosa es un sustrato de

las enzimas glucosiltransferasas y fructosiltransferasas, que catalizan la produccion de
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glucanos y fructanos, respectivamente. La creacion de glucanos cumple rol predominante en la
virulencia, ya que contribuyen a la acumulacion de una matriz de polisacérido similar a un
pegamento. Los fructanos sirven como fuentes extracelulares de carbohidratos y son
degradados por la enzima fructanasa, produciendo fructosa, que puede internalizarse para la

produccion de energia Lemos et al. (2019).

Para superar a otros miembros de la microflora de la placa dental, Streptococcus mutans
produce acidos para disminuir el pH local a un nivel que puede tolerar. Esto implica un
equilibrio de la produccion de &cido con mecanismos para tolerar el &cido, evitando que
Streptococcus mutans se convierta en victima de su propio metabolismo. Cuando el ambiente
extracelular se vuelve &cido, Streptococcus mutans protege su maquinaria intracelular sensible
a los acidos manteniendo una variacion de pH. La extrusion de protones, la entrada de otros

cationes contribuye directamente al mantenimiento de la variacion del pH Baker et al. (2017).

Otros contribuyentes a la variacion del pH y la repuesta a la tolerancia acida incluyen
la modificacion de la membrana plasmatica y la matriz extracelular, asi como la importacion
de azUcar y la salida de los productos finales de la fermentacion. Streptococcus mutans también
codifica un gran repertorio de enzimas para reparar el dafio &cido a las proteinas y al ADN que

puede ocurrir Baker et al. (2017).

La sacarosa y los hidrolizados de almidén pueden servir como aceptores para la sintesis
de exopolisacéaridos por exoenzimas de Streptococcus mutans. Las glucosiltransferasas
presentes en la pelicula y las superficies microbianas producen glucanos que permiten la
acumulacién local de microbios en los dientes. Streptococcus mutans codifica tres
glucosiltransferasas diferentes, estas exoenzimas producen glucanos distintos, mientras que

glucosiltransferasa B produce glucanos insolubles en agua, glucosiltransferasa D produce
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glucanos solubles en agua y glucosiltransferasa C genera glucanos tantos solubles como

insolubles en agua (Bowen y Koo, 2011).

Los glucanos insolubles extracelulares también desempefian un papel en la induccién
de la respuesta de la tolerancia al acido atrapando y concentrando protones, acondicionando
previamente las células contra el estrés acido futuro activando las vias de respuesta de

tolerancia &cida (Guo et al. 2015; Hata y Mayanagi, 2003).

En Streptococcus mutans, la formacién de biopeliculas esté regulada por la deteccion
de quérum que involucra el sistema que regula la expresion de factores de virulencia de
manera dependiente de la densidad celular. Los sistemas quérum son redes de comunicacion
que permiten a los microbios detectar y responder a condiciones ambientales como la
presencia de nutrientes y la densidad de poblacion, ya que las moléculas de sefalizacién se
acumulan naturalmente junto con la densidad bacteriana. En las bacterias Gram-positivas,
quérum es coordinado por feromonas peptidicas, que sirven como moléculas de sefializacion
extracelular que los cambios de activacion en la expresion génica y en Gltima instancia, la
activacion de una respuesta coordinada de la poblacion microbios orales (Rajesh y Princy,

2015; Shanker y Federle, 2017).
2.1.3 Esmalte Dental

La capa externa de los dientes humanos, el esmalte, estd formada por cristales de
hidroxiapatita deficientes en calcio de tamafio micrométrico, que estan empaquetados y
organizados jerarquicamente en haces de cristales. En comparacion con otros tejidos duros del
cuerpo humano, el esmalte es méas duro y tiene un mayor grado de mineralizacion, asi como
cristalitos més grandes. Incluye alrededor de un 97% de hidroxiapatita y solo un 1,5% de
proteinas y un 1,5% de agua, El esmalte representa el tejido méas duro del cuerpo humano

(Dorozhkin y Epple, 2002; Enax y Epple, 2018).
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Al ser un tejido estatico que no se regenera después de la erupcion, el cuidado bucal
moderno se centra principalmente en la proteccién y conservacion del esmalte dental, asimismo
hay que tener presente que el valor del pH critico para la disolucion del esmalte es de
aproximadamente 5,5. No obstante, la solubilidad del esmalte también depende de las
cantidades de iones de calcio y fosfato presentes en la saliva o la placa los iones tienen que
pasar por la capa de pelicula rica en proteinas para alcanzar la superficie del esmalte. EI modo
de accion sugerido es que los iones de calcio interactian con las glicoproteinas, formando un
complejo que se denomina precipitina. La precipitacion esta incrustada en la pelicula que actta
como almacenamiento natural de calcio (Abou Neel et al. 2016; Dawes, 2003; Meyer et al.

2018).
2.1.4 Dentifricos

2.1.4.1Historia. Las pastas dentales aparecieron alrededor de 3.000-5.000 a. C, la
antigua poblacion egipcia elaboro por primera vez una pasta dental que contenia céscara de
huevo, polvo de pezufias de buey, piedra pémez y mirra. Unos 1000 afios mas tarde, los griegos
y los romanos agregaron mas abrasivos a la mezcla de polvo, como huesos y conchas de ostra.
Los romanos agregaron saborizantes. Casi al mismo tiempo en paises como china usaban
también un polvo dental, donde agregaban saborizantes a bases de hiervas como mentas,

ginseng y sal (Lippert, 2013).

En el siglo XVIII, el empleo de polvos dentales se volvié mas frecuente. Dentistas y
quimicos fueron responsables del crecimiento de los polvos dentales con la Gnica finalidad de
asear los dientes. En 1873, los dentifricos se desarrollaron por primera vez en grandes
cantidades en un frasco por la entonces Colgate & Co. En 1892, el Dr. Washington Sheffield
de Connecticut fue el primero en instalar el dentifrico en un tubo plegable. La incorporacion

del flbor se llevé a cabo en el afio 1914 (Lippert, 2013).
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2.1.4.2 Definicion. La pasta de dientes son suspensiones homogéneas y un vehiculo
ideal para diferentes agentes. Son utilizados para combatir diversas enfermedades dentales
como prevenir la caries dental, la enfermedad periodontal, agentes blanqueadores dentales y
agentes desensibilizantes usados para aliviar la hipersensibilidad de la dentina. Los dentifricos
deben contener varios agentes antimicrobianos para reducir, controlar y evitar diferentes tipos
de enfermedades dentales. Muchos dentifricos afirman tener propiedades antimicrobianas, pero
se han realizado muy pocas investigaciones para estas afirmaciones (Monterubbianesi et al.

2020; Prasanth, 2011).

2.1.4.3 Composicion. Conocer la composicién de cualquier dentifrico es
indispensable para poder diferenciar sus propiedades, ya que muchos de ellos pueden tener

forma y olor semejante, sim embargo diferir en su utilidad. Entre ellos tenemos:

A. Humectantes. Evitan la pérdida de agua y el posterior endurecimiento de la pasta en
el tubo o cuando se expone al aire. También aportan una textura cremosa. Estos compuestos
son polialcoholes de cadena corta como glicerol, sorbitol, propilenglicol y polietilenglicol

Vrani¢ et al. (2004).

B. Detergentes o Espumantes. Los tensioactivos o detergentes generan efectos
limpiadores y antibacterianos a través de una accion superficial, dependiendo de las
propiedades hidrofilas e hidréfobas. El tensioactivo més utilizado es el lauril sulfato de sodio,

las concentraciones més utilizadas varian entre el 0,5% y el 2% (Herlofson y Barkvoll, 1996).

Muchos microorganismos evitan su aumento por la accion del lauril sulfato de sodio,
su accion antimicrobiana esta relacionada con su adsorcion y penetracion a través de la pared
celular porosa seguida de interaccion con partes de la membrana celular, lipidos y proteinas.

La penetracion del lauril sulfato de sodio en la membrana provoca un aumento en la
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permeabilidad celular de las bacterias, lo que puede resultar en una fuga de componentes

intracelulares y lisis celular Nordstrom et al. (2009).

C. Conservantes. Los conservantes previenen el crecimiento de microorganismos en
los dentifricos y enjuagatorios bucales. En su mayoria, incluyen benzoato de sodio,

metilparabeno y etilparabeno Vrani¢ et al. (2004).

D. Edulcorantes. Los edulcorantes mejoran el sabor de las pastas dentales y les dan un
sabor suave y dulce. Los edulcorantes mas utilizados son la sacarina sddica, el sorbitol y el
glicerol. El xilitol es un edulcorante que también se afirma que proporciona actividad anticaries

Vrani¢ et al. (2004).

Los microorganismos orales son incapaces de fermentar el xilitol. Se considera un
agente cariostatico ya que puede impedir el metabolismo de los carbohidratos en varios
microorganismos. El xilitol parece ser Unico entre los alcoholes de azlcar por su efecto
inhibidor sobre la glucdlisis. El efecto inhibidor de la glucolisis se ha relacionado con la
captacion de xilitol a través de un sistema fosfo-transferasa y la posterior acumulacion
intracelular de xilitol-5-fosfato. Tal mecanismo conduce a una disminucion de la formacion de
acido a partir de la glucosa y una reduccién del contenido de Streptococcus mutans tanto en

placa como en saliva (Scheie y Fejerskov, 1998).

E. Aglutinantes o Espesantes. Los aglutinantes se utilizan para evitar la separacion de
los ingredientes en polvo y liquidos y dar un grado apropiado de viscoelasticidad y forma a la
pasta de dientes. El aglutinante mas utilizado en la actualidad es la carboximetilcelulosa de
sodio. Ejemplos de otros aglutinantes usados son polisacaridos tales como alginato de sodio,
carragenina y goma de xantano; polimeros sintéticos como poliacrilato de sodio y minerales

arcillosos inorganicos como bentonita y laponita Vranic et al. (2004).
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F. Abrasivos. Los abrasivos controlan las manchas en las piezas dentales y ayudan a
eliminar la biopelicula acumulada en los dientes durante el cepillado. Una gran parte de los
dentifricos emplea carbonato de calcio, fosfato dicalcico dihidrato, entre otros. Los dentifricos
que incluyen calcio en el abrasivo, poseen iones de Ca libres en sus formulas, que reaccionan
con el fluoruro i6nico, produciendo en el envase del dentifrico sales insolubles similares al
fluoruro de calcio, que no tienen propiedad anticaries (Cury y Tenuta, 2014; Lippert, 2013;

Ricomini et al. 2012).
2.1.5 Prevencién de Lesiones Cariosas

El primer signo clinico de caries dental es la mancha blanca. Se precisa como una
porosidad del esmalte subsuperficial originada por la desmineralizacion cariosa y se presenta
clinicamente como una opacidad de color blanco lechoso cuando se ubica sobre superficies
lisas. La capa mas externa de esmalte, que cubre la lesion, permanece relativamente intacta y
aparece radiopaca en las radiografias de contacto (Bishara y Ostby, 2008; Featherstone, 2008;

Gorelick et al. 1982).

El tratamiento adecuado de la mancha blanca, es capaz de detener la caries dental, al
endurecer y revertir a una condicién de esmalte saludable a través de un proceso de
remineralizacion que involucra la difusion de minerales en la estructura dental defectuosa. Para
ello, se han utilizado diferentes agentes remineralizantes como fluoruros, xilitol, vidrio
bioactivo, fosfopéptido de caseina-fosfato de calcio amorfo y fosfato tricélcico, entre otros, que
se recomiendan como eficaces y que son terapias no invasivas en la prevencion de la caries

dental Mittal et al. (2017).

Existe un consenso global de que el enfoque principal para el manejo de la caries dental
en la actualidad deberia ser preservar la estructura del diente y restaurar solo cuando sea

necesario. Por ello medidas no invasivas 0 minimamente invasivas podrian ayudar a
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remineralizar lesiones de caries cavitadas, por tanto, evitaria un tratamiento restaurador
temprano. Por consiguiente, todas las intervenciones de salud pablica enfocan en prevenir y
retrasar el desarrollo de la caries dental. Estas intervenciones deben ocurrir durante todo el
ciclo de vida y deben ser apropiadas para la edad (Horst et al. 2018; Ismail et al. 2013;

Rechmann et al. 2016).

2.1.5.1 Agentes Fluorados. Los agregados de flior se consideran agentes quimicos
eficaces, no solo para prevenir la caries, sino también para reducir la placa dental. La
incorporacion de fluoruros en los dentifricos se considera el estandar de oro del cuidado bucal
en la actualidad. Los efectos anticaries del fluoruro se deben a su capacidad para proteger los
tejidos duros dentales e inhibir el crecimiento y el metabolismo bacteriano. El fluoruro de la
saliva puede absorberse en la superficie de los cristales de apatita en ambientes &cidos, lo que
detiene la desmineralizacion. Cuando el pH se incrementa, la fluorhidroxiapatita se vuelve
altamente sobresaturada, lo que mejora el proceso de remineralizacion (Buzalaf et al. 2011;

Wright et al. 2014).

También se ha demostrado que el uso topico de flior en los dentifricos a
concentraciones mayores a 1000 ppm tiene evidencia de efectos protectores contra la caries

dental en comparacion con la pasta de dientes de placebo no fluorada Walsh et al. (2019).

Por lo tanto, el fluoruro proporcionado como fluoruro de amina, fluoruro de sodio,
monofluorofosfato de sodio o fluoruro estafioso son bien conocidos por su efecto de prevencion
de caries y, en consecuencia, se utilizan con frecuencia en varias formulaciones de dentifricos

(Epple y Enax, 2018; Petersson y Bratthall, 1996; VVan Loveren, 2013; Walsh et al. 2019).

No obstante, los fluoruros necesitan iones de calcio y fosfato de la saliva para mejorar

el proceso de remineralizacion natural. Por lo tanto, la hiposalivacion, un problema comdn en
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sujetos de edad avanzada, puede afectar significativamente la eficacia preventiva de los

fluoruros aplicados topicamente (Najibfard et al. 2011; Su et al. 2011).

- Mecanismo Antimicrobiano del Fluor. El efecto inhibidor del fluoruro sobre el
metabolismo intracelular depende del ingreso de fluoruro de hidrégeno, que se propaga en las
celulas bacterianas y se disocia en el proton y el ion fluoruro en el citoplasma. Este proceso se
acelera cuando el pH del ambiente extracelular disminuye, y esto facilita la asociacion del
proton y el ion fluoruro formando fluoruro de hidrogeno. Por tanto, cuando el pH extracelular
desciende, F - y H + se acumulan més rapidamente en el citoplasma y el efecto antimicrobiano

es mas fuerte (Hamilton, 1990; Marquis et al. 2003).

Se descubrié que la enolasa, que interviene en la glucolisis, puede ser inhibida
competitivamente por el ion fluoruro. La enolasa también es inhibida indirectamente por la
acidificacion del citoplasma causada por la acumulacion del protén. La enolasa y la F-ATPasa
son dos enzimas importantes que son sensibles al fluoruro (Belli et al. 1995; Guha-Chowdhury

et al. 1997; Liao et al. 2017; Marquis et al. 2003).

Ademas, la enolasa no solo desempefia un papel en el proceso glucolitico, sino que
también cataliza la produccion de fosfoenolpiruvato para la absorcién de glucosa a través del
procedimiento fosfotransferasa supeditado al fosfoenolpiruvato. Por tanto, la inhibicién de la
actividad enolasa por el ion fluoruro también tiene un efecto negativo sobre la captacion de

glucosa (Germaine y Tellefson, 1986; Hamilton y Ellwood, 1978).

La ATP sintasa, es una proteina unida a la membrana que consta de dos dominios: Fo y
F1. La hidrolisis de ATP por la enzima, esta obligatoriamente unida a la evacuacion de protones
a traves de la Fo en la membrana. Por tanto, la F-ATPasa estd muy asociada con la tolerancia

acida de las bacterias Bender et al. (1986).
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Se descubrid que el fluoruro inhibe la produccion de alcalis. Debido a la inhibicion de
la ureasa o del sistema arginina desiminasa. El primero es muy sensible al fluoruro, con un
50% de inhibicién por F 0,3 mM". En cambio, la arginina desiminasa es menos sensible que el
sistema de ureasa y su inhibicidon por el fluoruro requiere valores de pH bajos (Burne y Marquis,

2000; Clancy y Burne, 1997; Curran et al. 1998; Marquis et al. 2003).

El fluoruro también puede afectar el metabolismo al unirse a la pirofosfatasa en
presencia de Mn?*. La pirofosfatasa es responsable de la liberacion de pirofosfato de los
nucledtidos trifosfatos y, por lo tanto, participa en una variedad de procesos fisioldgicos,

incluida la biosintesis y la regulacién del metabolismo Marquis et al. (2003).

Los niveles de fluoruro que estan presentes en la placa afectan la actividad glucolitica
y la produccion de glucosiltransferasas al interrumpir la permeabilidad de protones de la

membrana celular en Streptococcus mutans (Koo et al. 2006; Marquis et al. 2003).

Los polisacaridos intracelulares son metabolizados por patdgenos orales cuando las
fuentes externas de carbono fermentable se han agotado en la cavidad oral. Por lo tanto, los
polisacaridos intracelulares promueven la aparicion de lesiones cariosas al intensificar la
exhibicidn de las superficies de los dientes a un pH mas bajo en el nicho de la biopelicula. Los
polisacaridos intracelulares se sintetizan como resultado de grupos de ATP en las células de la
matriz del biofilm. El fluoruro reduce significativamente los depositos de ATP y da como
resultado una disminucion sustancial en el anabolismo de polisacaridos intracelulares y, como
efecto, reduce la incidencia de pH maés bajo en la cavidad oral. Ademas, el flGor también mejora
el proceso de remineralizacion y provoca una reduccion en el proceso de desmineralizacion en

la interfaz diente-biopelicula Kaur et al. (2017).

El monofluorofosfato de sodio inhibe la ADP-Glucosa pirofosforilasa, enzima que

cataliza el paso clave en el metabolismo de polisacaridos intracelulares y que es conocido por
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ser un factor cariogénico importante del Streptococcus mutans. La aglomeracién de
polisacaridos dentro de la célula es el paso clave en la sintesis de glucégeno bacteriano. La
ADP-Glucosa-Pirofosforilasa representa un objetivo clave para el monofluorofosfato de sodio
para controlar la virulencia de Streptococcus mutans, ya que la reduccion de polisacéridos
intracelulares hace a la bacteria menos cariogénica y se elimina més rapidamente de la
microflora oral. En condiciones comparables, el fluoruro de sodio no ejerce tal efecto Demonte

etal. (2017).

Por ello ADP-glucosa pirofosforilasa puede ser visualizado como una diana molecular
para el control de la virulencia del Streptococcus mutans. Los resultados sugieren fuertemente
que monofluorofosfato de sodio es un compuesto adecuado para afectar tal objetivo,
induciendo un efecto anticariogénico principalmente al inhibir un paso clave en la sintesis de

polisacéridos intracelulares Demonte et al. (2017).

2.1.5.2 Terapias Antimicrobianas Alternativas. Los principios de la odontologia
minimamente invasiva dictan la necesidad de medidas clinicamente efectivas para
remineralizar las lesiones tempranas de caries del esmalte. Aun cuando la remineralizacion
mediada por fltor es el pilar de las filosofias actuales de manejo de caries, estan en desarrollo
una serie de nuevas estrategias de remineralizacion que pretenden promover una
remineralizacién mas profunda de las lesiones, reducir los riesgos potenciales asociados con
los productos con alto contenido de fltor y Facilitar el control de la caries durante toda la vida.
Estos sistemas remineralizantes sin fluor pueden clasificarse ampliamente en tecnologias
biomiméticas de regeneracion del esmalte y enfoques que reparan las lesiones de caries

mejorando la eficacia del flGor (Philip, 2019).

Durante muchos afos, se han utilizado tratamientos con fluor como barnices, pastillas

y selladores para la prevencion de caries. Sin embargo, ahora se sabe que el fluoruro solo o en
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combinacion con clorhexidina es insuficiente para prevenir el desarrollo de la caries dental,
particularmente en habitantes con alto riesgo de caries. Por esa razon los pacientes con
ortodoncia, pacientes con hiposalivacion o individuos mayores en general, pueden beneficiarse
de medidas adicionales para aumentar los efectos protectores de caries proporcionados por el

fldor (Fontana, 2016; Kassebaum et al. 2017; Philip, 2019).

Esto subraya la necesidad de estrategias e ingredientes activos novedosos para los
productos preventivos para el cuidado de la salud oral que puedan usarse solos 0 ademas de los

fluoruros y que sean seguros si se ingieren (Epple, 2018; Meyer y Enax, 2018).

- Fosfatos de Calcio. Ademas de los fluoruros, otro enfoque para la prevencién de
caries es centrarse en agentes biomiméticos que promueven la remineralizacién e inhiben la
desmineralizacion dental. Uno de estos agentes son los fosfatos de calcio. Los avances en
ingenieria de tejidos han desarrollado métodos que han demostrado un gran potencial para

regenerar el esmalte (Amaechi et al. 2019; Dorozhkin y Epple, 2002; Philip, 2019).

Los fosfatos de calcio solos o en conjunto con fluoruros se han formulado en productos
modernos para el cuidado bucal. Sin embargo, es importante saber que la combinacién de
fosfatos de calcio con fluoruros en una formulacién de pasta de dientes puede reducir la
biodisponibilidad del fluoruro en la cavidad bucal. Debido a la reaccion del fluoruro con el
calcio originando una mezcla insoluble como el fluoruro de calcio o fluoroapatita (Enax y

Epple, 2018; Eggert y Neubert, 1999; Huang et al. 2009; Van Loveren, 2013).

Pese a la sobresaturacion de la saliva con Ca?* con respecto al esmalte a pH neutro
existe una subsaturacion en el liquido de la placa en comparacion con los tejidos duros dentales
en condiciones acidas que puede reducirse mediante una liberacion controlada de Ca?*. La

presencia de fuentes extrinsecas de iones Ca?* y PO 4> puede incrementar los gradientes de
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difusion y aumentar la remineralizacion mediada por el ion fluoruro (Fontana, 2016; Lynge

Pedersen y Belstrgm, 2019; Philip, 2019).
2.1.6 Dentifricos Desensibilizantes

Un problema de salud bucal que afecta de manera muy amplia a la poblacién adulta es
la hipersensibilidad dentinaria, que se describe como un dolor momenténeo agudo que impacta
a la dentina exhibida en respuesta a diferentes estimulos. Los tdbulos denltinarios, pueden
quedar expuestos después de la recesion gingival u otras agresiones orales, como atricién o

erosion (Mantzourani y Sharma, 2013; O'Toole y Bartlett, 2017).

La prevalencia de la hipersensibilidad dentinaria ha crecido durante las Gltimas décadas
y existe la necesidad de un tratamiento adecuado de esta afeccion. Las causas de la dentina
hipersensible abarcan tibulos dentinarios abiertos dados por la recesion gingival y la erosién
posterior de la dentina cervical. Se han desarrollado varias estrategias para manejar este
problema, sin embargo, el tratamiento de primera eleccién para la hipersensibilidad dentinaria
son los productos dentales de uso doméstico, principalmente pastas dentales desensibilizantes

(Arnold et al. 2016; Cummins, 2009; West, 2006).

El mecanismo biol6gico de la hipersensibilidad dentinaria es mejor explicado con la
teoria hidrodinamica. Segln esta teoria, el dolor ocurre cuando un estimulo provoca el rapido
desplazamiento de liquido dentro de los tabulos abiertos expuestos, que a su vez excita las
terminales nerviosas en los extremos internos de los tabulos o la periferia de la pulpa

(Mantzourani y Sharma, 2013; Shiau, 2012).

Se puede efectuar un metodo restaurador para aliviar la hipersensibilidad de la dentina.
Por ello, las pastas dentales desensibilizantes pueden ser beneficiosas para controlar la

hipersensibilidad de la dentina Monterubbianesi et al. (2020).
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Actualmente se encuentran disponibles numerosos productos desensibilizantes para el
tratamiento de la dentina hipersensible, entre las pastas dentales desensibilizantes encontramos
dos grupos. El primer grupo bloquean las respuestas de los nervios pulpares, mientras que el
segundo grupo ocluyen los tabulos dentinarios. Todas las pastas dentales desensibilizantes
tienen diferentes ingredientes, con diferentes efectos sobre la capacidad de ocluir los tubulos
dentinarios. Entre estos ingredientes tenemos: Fluoruro de estafio, pro-Argin, carbonato de

calcio, silice e hidroxiapatita (Addy y West, 2013; Arnold et al. 2015).

2.1.6.1 Dentifrico Vitis® Sensible. La tecnologia Vitis® Sensible haprepair, utiliza
hidroxiapatita activa que es un elemento natural del diente. La hidroxiapatita activa se precipita
sobre la superficie del diente generando una integracion con el esmalte dental, tapando los

tibulos dentinales descubiertos y creando una capa protectora (Dentaid, 2021).

A. Ingredientes Activos. Hidroxiapatita Activa, Ayuda a la remineralizacion de la
dentina y esmalte expuesto, formando un manto protector sobre las estructuras dentales
ocluyendo los tdbulos dentinarios. Monofluorosfato Sédico 1,10% (1450ppm de fluor),
previene la caries dental, ayuda a aminorar los sintomas de la dentina hipersensible, y
contribuye a la remineralizacion de esmalte y dentina. Nitrato potasico, alivia los dientes
sensibles. El potasio participa desensibilizando gradualmente los nervios sensitivos. Conforma

el ingrediente activo méas usado contra la hipersensibilidad dentinaria.

B. Ingredientes Inactivos. Silice hidratada, agua, sorbitol, glicerina, nitrato de potasio,
monofluorofosfato de sodio, goma xantana, pantenol, Lauril Sulfato de Sodio, aceite de castor
hidrogenado, acetato de tocoferilo, alantoina, metilparabeno de sodio, sacarina de sodio, citrico

acido, aroma, limoneno (Dentaid, 2021).
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2.1.6.2 Dentifrico Sensodyne® Reparay Protege. Sensodyne posee fosfosilicato de
calcio y sodio que ayuda a reparar en los lugares donde la dentina ha perdido el esmalte dental,
creando un velo protector y aliviando la sensibilidad dental. El vidrio bioactivo de fosfosilicato
calcio y sodio en conjunto al fldor, genera fluorapatitas que es mas resistentes a los acidos

(Sensodyne, 2019; Ali et al. 2014).

A. Ingredientes Activos. Fluoruro de sodio 0,3152% (1426ppm de fldor) y

fosfosilicato sédico célcico 5%.

B. Ingredientes Inactivos. Cocamidopropil betaina, glicerina, metil, didéxido de titanio,
PEG 8, metil cocoil taurato de sodio, carbomer, aroma, sacarina soédica, silice hidratada

(Sensodyne, 2019).

2.1.6.3 Dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio. El dentifrico Colgate® Sensitive
Pro-Alivio proporciona alivio frente a la hipersensibilidad dentinaria, que se basa en la oclusion
del tabulo dentinario. Es un compuesto a base de arginina en un 8% y carbonato de calcio. El
mecanismo involucrado es la deposicion de precipitados minerales dentro de los tabulos
dentinarios por la atraccion de arginina cargada positivamente hacia las superficies de dentina
cargadas negativamente. Posteriormente, el entorno alcalino potenciaria la formacion de
complejos de calcio, fosfato, arginina y carbonato, lo que conduciria a la remineralizacién de

los tubulos permeables (Colgate, 2020; Cummins, 2009).

A. Ingredientes Activos. Arginina al 8% y monofluorofosfato de sodio 1,1% (1450ppm

de flor).

B. Ingredientes Inactivos. Sorbitol, lauril sulfato de sodio, carbonato de calcio, goma
de celulosa, aroma, pirofosfato tetrasodio, bicarbonato de sodio, bicarbonato de arginina, agua,

sacarina sodica, alcohol bencilico, goma xantan, dioxido de titanio, dipenteno (Colgate, 2020).
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2.1.6.4 Dentifrico Colgate® Total 12. El dentifrico Colgate® Total 12 presenta una
disminucion superior de las bacterias que colonizan la placa dental en el 100% de las

superficies de la cavidad oral (Colgate Total, 2020).

A. Ingredientes Activos. Fluoruro de sodio 0,32% (1450ppm de fluor), citrato de cinc,

oxido de cinc.

B. Ingredientes Inativos. Glicerina, &gua, sal hidratada, lauril sulfato sédico, arginina,
aroma, goma de celulosa, poloxamero 407, sacarina sodica, cocamidopropil betaina, 6xido de
cinc, acido fosférico, goma xantén, pirofosfato tetrasodio, sucralosa, citrato de cinc, didxido

de Titanio, alcohol bencilico (Colgate Total, 2020).
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M. Método
3.1  Tipo de Investigacion
El estudio fue de tipo experimental, in vitro, longitudinal, analitico y prospectivo.
3.2  Ambito Temporal y Espacial

La realizacion de la actual investigacion se efectu6 durante los meses de marzo a julio
del afio 2021. El estudio microbioldgico se llevo a cabo en el Centro de Control Analitico de

la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos.
3.3  Variables
Variable Dependiente

Actividad antibacteriana que se medira a través del halo de inhibicion formado
alrededor del disco impregnado con las concentraciones de las pastas dentales y puesto sobre

el cultivo de Agar Mueller Hinton.
Variables Independientes
e Dentifricos desensibilizantes
-Vitis® Sensible (A) al 100%, 50%, 25%, 12,5%.
-Sensodyne® Repara & Protege (B) al 100%, 50%, 25%, 12,5%.
-Colgate® Sensitive Pro-Alivio (C) al 100%, 50%, 25%, 12,5%.
e Dentifrico de uso comun

-Colgate® Total 12(D) al 100%, 50%, 25%, 12,5%.



Operacionalizacién de Variables

29

Variables Definicion Conceptual Indicador Escala Valor
Efecto
antibacteriano » ] )
Accion de ciertas sustancias y
frente a la o Diametro del
. . con facultad de inhibir la , .
proliferacion o ) halo de Razon 0-X Milimetros(mm)
multiplicacion de bacterias o o
del ) inhibicion
destruirlas
Streptococcus
mutans
-Vitis® Sensible al
100%, 50%, 25%,
12,5%.
Dentifricos con componentes
. - Sensodyne® Repara
activos que bloguean las
. N Componente & Protege al 100%,
Dentifricos sefiales de dolor, {ivos d
S activos de 50%, 25%, 12,5%.
desensibilizant  disminuyendo la sensibilidad | Nominal ° ° ’
0s .
es dental, ademés de fortalecer dentitri -Colgate® Sensitive
entifricos -
y remineralizar el esmalte Pro-Alivio al 100%,
dental. 50%, 25%, 12,5%.
Sustancia viscosa que se
utiliza con un cepillo para ~ Compuestos o
PHiop ] -Dentifrico Colgate®
Pastas dentales eliminar las particulas de eficaces de )
) Nominal Total 12 al 100%,
de uso comun  comida y placa de los dientes los

dentifricos

50%, 25%, 12,5%.
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3.4  Poblacion y Muestra
3.4.1 Poblacion

La poblacién estuvo constituida por Cepas de Streptococcus mutans ATCC 25175.
3.4.2 Muestra

La muestra fue de 36 placas Petri con cultivo de Streptococcus mutans ATCC 25175.
3.5  Instrumentos

e Método: observacion
e Técnica: observacion directa de los halos de inhibicion
e Instrumento: ficha de recoleccién de datos

e Herramienta: vernier digital Caliper Model: DC-515
3.6 Procedimientos

El proyecto se presentd a la oficina de grados vy titulos de la Universidad Nacional

Federico Villareal para su aprobacion.
3.6.1 Obtencion de la Muestra Microbioldgica

Se contactdé con la empresa Gen Lab Perl con el area de microbiologia para la
adquisicion de la cepa de Streptococcus Mutans ATCC 25175 de la marca Microbiologics ya
que cuenta con los certificados internacionales y nacionales que garantizan la calidad y

distribucion de la cepa bacteriana.
3.6.2 Preparacion del Medio de Cultivo

Se prepard 20mL de caldo BHI en 2 tubos de ensayo y se esterilizo en autoclave. Se
prepard 100mL de agar BHI en un frasco de vidrio y se esterilizd en autoclave. El agar ya

esterilizado se enfri6 en bafio Maria a 45-50°C y se vacié en placas Petri estériles.



31

Se prepar6 1.200 L de agar mueller en un envase de vidrio. El agar a 121°C y 15 Ib/pg?2
se le realiz6 una autoclave por 15 minutos, seguidamente se llevo a Bafio Maria a 45-50°C.
Luego de ser temperado, se vacio el compuesto a las placas Petri estériles, para obtener un
lecho homogéneo de 4mm. El agar plagueado se condeso a temperatura ambiente. Cada lote

de agar mantuvo un pH entre 7,0-7,6.
3.6.3 Activacion de la Cepa

Las cepas de Streptococcus mutans ATCC 25175 se encontraban refrigeradas entre 4-
8°C en placas con agar BHI. Se tom6 una colonia con el asa bacteriologica y se sembré en
tubos con caldo BHI estéril y se llevo a la incubadora por 24 horas a 37°C. Posteriormente se
formd turbidez que demostro el crecimiento de las cepas. Se sembro del caldo BHI y se llevd

a incubar por 24 horas a 37°C.
3.6.4 Preparacion del Inéculo

Se tom@ de cepas puras de Streptococcus mutans ATCC 25175 una porcion de colonias,
las cuales se colocaron en tubos de ensayo que poseian 10mL de suero fisiol6gico estéril para
su dilucidn, de esta manera las soluciones resultantes tuvieron una turbiedad semejante al tubo

N°1 de la escala de MacFarland.

A partir de estas ultimas soluciones se realizo diluciones de 1 en 3, para tal fin, de estas
soluciones preparadas se tom6 3ml y se disolvieron a un volumen total de 9ml con suero
fisiologico en tubos con tapa rosca. Las soluciones resultantes tuvieron una concentracion de

1x108 ufc/mL.
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3.6.5 Preparacion del Sobrenadante

Las 4 pastas dentales utilizadas en el proceso de investigacion fueron entregadas al
laboratorio totalmente envueltas y rotuladas con los simbolos A, B, C y D para que no se

puedan identificar las marcas estudiadas. De tal manera al final obtenemos:
A = Vitis® Sensible
B= Sensodyne® Repara & Protege
C= Colgate® Sensitive Pro-alivio
D = Colgate® Total 12

Las pastas dentales A, B, C y D se trabajaron a 4 concentraciones: 100%, 50%, 25% y
12,5%. Para obtener las diluciones de las pastas dentales se utiliz6 agua destilada de la siguiente

manera:

Para la obtener la concentracion al 100%, es la pasta dental tal cual, sin ninguna
dilucion. Para la obtencion al 50%, se coloc6 5g en un tubo y se afiadié 10ml de agua destilada
estéril (dilucién 1:2). Para la concentracion al 25%, de la dilucién 1:2 se tom6 5ml en un tubo
y se afiadio 5ml de agua destilada estéril. Para la concentracion al 12,5%, de la dilucion de 25%

anterior se tom6 5ml en un tubo y se afiadié 5ml de agua destilada estéril.

Todas las diluciones se realizaron para cada una de las 4 pastas dentales A, B, Cy D.
Las concentraciones se centrifugaron a 3500 rpm durante 15 minutos, con el objetivo de

trabajar con el sobrenadante.
3.6.6 Inoculacion de las Placas

Se agregd 100 uL de cada inoculo bacteriano preparado a las 36 placas con agar y con
una espatula se esparcieron los inoculos, de tal manera que se obtuvo un crecimiento

homogéneo. Se repitid la técnica girando la placa 60° en dos oportunidades mas.
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3.6.7 Formacién de los Pocillos

Se esterilizo el sacabocados con alcohol y se flameo en el mechero, luego se hizo los

pocillos, tres por cada placa.
3.6.8 Sembrado de las Muestras y Controles

Después a cada uno de los pocillos de 6mm de didmetro se afiadié 40 microlitros del
sobrenadante de cada concentracion de pasta dental. Para cada grupo de dentifrico se utilizé 8

placas: 2 placas para cada dilucion al 100%, 2 placas al 50%, 2 placas 25%, 2 placas 12,5%.

En total fueron 36 placas Petri, distribuidas de la siguiente manera: 8 placas Petri con
24 pocillos de la pasta A (Vitis® Sensible), 8 placas Petri con 24 pocillos de la pasta B
(Sensodyne® Repara & Protege), 8 placas Petri con 24 pocillos de la pasta C (Colgate®
Sensitive Pro -alivio), 8 placas Petri con 24 pocillos de la pasta D (Colgate® Total 12). Cada
placa Petri fue debidamente rotulada con la letra correspondiente a la pasta dental, y se coloco
a la incubadora por 24 horas a 37°C. Como control positivo se usé una solucion de clorhexidina

al 0.12% y como control negativo agua destilada estéril.
3.6.9 Limitaciones de Estudio

Debido a la pandemia por el COVID-19, el gobierno del Pert decreté el 15 de marzo
del 2020, estado de emergencia, asi como cuarentena obligatoria en todo el territorio nacional,
debido a esto los laboratorios publicos y privados cerraron sus instalaciones, por eso motivo
no se habia podido realizar la ejecucion de este trabajo de investigacion, ya que se necesitaba

las instalaciones de un laboratorio de microbiologia para poder ejecutarlo.
3.7 Analisis de Datos

Se usé el programa estadistico Stata V16. Se efectud los calculos de estadisticas

descriptivas (media, desviacion estandar, mediana, minimo, maximo) para cada dentifrico en
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cada momento y para comparar entre los grupos (mas de dos) se usé la prueba de Kruskall
Wallis. Para la comparacién entre dos dentifricos, se aplico la prueba de t de student. Para
valorar la relacion entre dos momentos del mismo dentifrico, se cuantifico con el coeficiente
de correlacion de Pearson. Todo el analisis se realizd con un nivel de significancia de 0.05

(P<0.05).
3.8 Consideraciones Eticas

El presente estudio tomo en consideracion las normas internacionales y nacionales
sobre investigacion in vitro con bacterias. La informacion empleada para el desarrollo de este
estudio fue mediante el uso de referencias bibliogréaficas. Se deslinda de todo conflicto de

intereses de las marcas utilizadas, ya que, los gastos fueron autofinanciados.
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V. Resultados
Tabla 1l

Valores del halo inhibitorio en mm del dentifrico Vitis® Sensible al 100%, 50%, 25%, 12.5%

frente a Streptococcus Mutans a las 24 y 48 horas

Dentifrico N° Media DS Mediana Minimo Maximo
Vitis 100% 24h 6 7.66 0.19 7.60 7.45 7.94
Vitis 100%48h 6 6.99 0.43 7.00 6.43 7.47
Vitis 50% 24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Vitis 50%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Vitis 25%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Vitis 25%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Vitis12.5%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Vitis12.5%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Figural

Dentifrico Vitis® Sensible al 100%, 50%, 25%, 12.5% frente a Streptococcus Mutans

9.00
8.00

7.00
6.00
5.00
4.00
3.00
2.00
1.00
0.00

100% 24h 100% 48h 50% 24h 50% 48h 25% 24h 25% 48h 12.5% 24h 12.5% 48h
Concentracion

Halo de inhibicion mm

Nota. La figura representa la accion antibacteriana del dentifrico Vitis® Sensible al 100%,
50%, 25% y 12.5% contra el Streptococcus mutans a las 24 y 48 horas, se encontré que al

100% a las 24 horas es mas efectivo mostrando un promedio de 7.66 mm de halo de inhibicion
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y una desviacién estandar de 0.19 mm; de manera similar en la misma concentracion al 100%

a las 48 horas con un halo inhibitorio promedio de 6.99 mm y desviacion estandar de 0.43.
Tabla 2

Valores del halo inhibitorio en mm del dentifrico Sensodyne® Repara & Protege al 100%,

50%, 25%, 12.5% contra el Streptococcus Mutans a las 24 y 48 horas

Dentifrico N° Media DS Mediana Minimo Maximo
Sensodynel00% 24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Sensodynel00% 48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Sensodyne 50% 24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Sensodyne 50% 48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Sensodyne 25% 24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Sensodyne 25% 48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Sensodyne 12.5%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Sensodyne 12.5%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00

Nota. Esta tabla muestra que el dentifrico Sensodyne® Repara & Protege no tiene efecto

antibacteriano sobre el Streptococcus mutans, ya que no muestra formacién de halo inhibitorio.
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Tabla 3

Valores del halo inhibitorio en mm del dentifrico Colgate® Sensitive-Pro alivio al 100%, 50%,

25%, 12.5% frente a Streptococcus Mutans a las 24 horas y 48 horas

Dentifrico N° Media DS Mediana Minimo Maximo
ColSensitive 100%024h 6 25.22 1.01 25.26 24.03 26.54
ColSensitive 100%048h 6 23.50 1.17 23.35 22.32 25.03
ColSensitive 50%024h 6 21.27 0.21 21.27 20.99 21.53
ColSensitive 50%048h 6 19.71 0.48 19.75 19.17 20.26
ColSensitive25%24h 6 11.17 0.40 11.06 10.65 11.75
ColSensitive25%48h 6 11.40 1.04 11.47 10.20 12.70
ColSensitivel2.5%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
ColSensitive12.5%048h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00

Figura 2

Dentifrico Colgate® Sensitive-Pro alivio al 100%, 50%, 25%, 12.5% frente a Streptococcus

Mutans
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20.00
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10.00
]
0.00

100%24h  100%48h 50%24h 50%48h 25%24h 25%48h 12.5%24h  12.5%48h

Halo de inhibicién en mm
o

Concentracién

Nota. La figura muestra al dentifrico Colgate® Sensitive-Pro alivio al 25% a las 24 horas un
halo inhibitorio promedio de 11.17 mm; ademas se observo que la accion antimicrobiana era
mayor a medida que la concentracion aumentaba mostrando el halo inhibitorio promedio mayor

en la concentracion al 100% a las 24 horas siendo 25.22 mm.
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Los valores del halo de inhibicién en mm del dentifrico Colgate® Total 12 al 100%, 50%,

25%, 12.5% contra Streptococcus Mutans a las 24 y 48 horas

Dentifrico N° Media DS Mediana Minimo Méaximo
ColgateTotal100%24h 6 18.64  0.23 18.67 18.31 18.88
ColgateTotal100%048h 6 17.64 0.27 17.65 17.27 17.98
ColgateTotal50%24h 6 11.64 0.43 11.78 11.02 12.09
ColgateTotal50%648h 6 10.75 1.09 10.82 9.02 11.98
ColgateTotal25%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
ColgateTotal25%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
ColgateTotal12.5%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
ColgateTotal12.5%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
Figura 3

Dentifrico Colgate® Total 12 al 100%, 50%, 25%, 12.5% frente a Streptococcus Mutans
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Nota. La grafica muestra al dentifrico Colgate® Total 12 con efecto antimicrobiano al 50% a

las 24 horas con un halo de inhibicion promedio de 11.64 mm. Ademas, el halo inhibitorio

mayor se observo al 100% a las 24 horas siendo 18.64 mm.
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Comparacion de los promedios del halo inhibitorio entre los dentifricos desensibilizantes

Vitis® Sensible, Sensodyne® Repara & Protege y Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 100%,

50%, 25% y 12.5% a las 24 y 48 horas

Dentifricos N° Media DS Mediana Minimo Maximo P
DentA100%24h 6 7.66 0.19 7.60 7.45 7.94
DentB100%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.0004
DentC100%24h 6 25.22 1.01 25.26 24.03 26.54
DentA100%48h 6 6.99 0.43 7.00 6.43 7.47
DentB100%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.0004
DentC100%48h 6 23.50 1.17 23.35 22.32 25.03
DentA50%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentB50%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.0003
DentC50%24h 6 21.27 0.21 21.27 20.99 21.53
DentA50%048h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentB50%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.0003
DentC50%48h 6 19.71 0.48 19.75 19.17 20.26
DentA25%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentB25%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.0003
DentC25%24h 6 11.17 0.40 11.06 10.65 11.75
DentA25%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentB25%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00 0.0003
DentC25%48h 6 11.40 1.04 11.47 10.20 12.70
DentAl12.5%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentB12.5%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentC12.5%24h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentA12.5%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentB12.5%048h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00
DentC12.5%48h 6 0.00 0.00 0.00 0.00 0.00

Prueba Kruskall Wallis, P: nivel de significancia
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Nota. Esta tabla muestra la comparacién de tres dentifricos desensibilizantes, se observa que
el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio es el que tiene mayor accion antibacteriana,
mostrando el mayor halo inhibitorio al 25%, 50% y 100%, en comparacion con los otros
dentifricos tanto a las 24 y 48 horas. Se presentaron diferencias estadisticamente significativas

(p<0.05).
Tabla 6

Comparacion de los promedios del halo inhibitorio entre el dentifrico Vitis® Sensible al

100% y Colgate® Sensitive Pro-Alivio 100% con el dentifrico Colgate® Total 12 al 100%

Dentifricos N° Media E.S. D.S. IC 95% t P
DentA100%24h 6 7662 0.077 0.188 7.464 7.859 -91.266  0.00
DentD100%24h 6 18.640 0.093 0.227 18.402 18.878

DentC100%24h 6 25218 0.412 1.008 24160 26.276 15595 0.00
DentD100%24h 6 18.640 0.093 0.227 18.402 18.878

DentA100%48h 6  6.992 0.175 0.428 6.543 7.441  -51.606  0.00
DentD100%48h 6 17.640 0.110 0.269 17.357 17.923

DentC100%48h 6 23.498 0476 1.167 22274 24723 11982 0.00
DentD100%48h 6 17.640 0.110 0.269 17.357 17.923

Nota. Esta tabla muestra como el Dentifrico Colgate® Total 12 al 100% a las 24 y 48 h fue
mejor que el dentifrico Vitis® Sensible al 100%, mostrando valores promedio del halo
inhibitorio mayores. Pero al comparar el dentifrico Colgate® Total 12 con el dentifrico
Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 100% a las 24 y 48 h, se encontro que este ultimo fue superior.

Estas comparaciones presentaron diferencias estadisticamente significativas (p<0.05).
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Tabla 7

Comparacion de los promedios del halo inhibitorio entre el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-

Alivio al 50% con el dentifrico Colgate® Total 12 al 50% a las 24 horas y 48 horas

Dentifrico N° Media E.S. D.S. IC 95% t P
DentC50%24h 6 21.267 0.085 0.208 21.048 21.485 49.126 0.00
DentD50%24h 6 11.642 0.177 0.432 11.188 12.096

DentC50%48h 6 19.712 0.198 0.485 19.203 20.221 18.341 0.00
DentD50%48h 6 10.745 0.447 1.095 9.596 11.894

Nota. Esta tabla muestra que el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 50% fue superior
al Colgate® Total 12 tanto a las 24 y 48 horas. Los valores promedio a las 24h fueron 21.26
mm y 11.64 mm respectivamente; a las 48h fueron 19.712 y 10.745 respectivamente. Al

evaluar estas diferencias presentaron estadisticas significativas (p<0.05).
Tabla 8

Comparacion de los promedios del halo inhibitorio entre el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-

Alivio al 25% con el dentifrico Colgate® Total 12 al 25% a las 24 horas y 48 horas

Dentifricos N° Media E.S. D.S. IC 95% t P
DentC25%24h 6 11.173 0.163 0.399 10.755 11.592 68.58 0.00
DentD25%24h 6 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

DentC25%48h 6 11.402 0.425 1.041 10.309 12.494 26.82 0.00
DentD25%48h 6 0.000 0.000 0.000 0.000 0.000

Nota. Esta tabla muestra que solo el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 25% presento

halo inhibitorio. Estas diferencias fueron estadisticamente significativas (p<0.05).
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V. Discusion de Resultados

La presente investigacion evalud la actividad antibacteriana de 4 dentifricos frente a
Streptococcus mutans ATCC 25175. Los dentifricos fueron usados a concentraciones de 100%,
50%, 25%, 12,5% sobre cultivos de la bacteria. Se verificé que Unicamente el dentifrico
Sensodyne® Repara & Protege no presento efecto antibacteriano en ningin grado de dilucion.
Los otros 3 dentifricos si mostraron un efecto para contrarrestar el crecimiento de la bacteria
por lo menos en alguna concentracién. sin embargo, con diferencias significativas entre ellas.
Los resultados obtenidos en esta investigacion concuerdan con estudios similares realizados

por otros autores.

Camargo et al. (2017) Analizaron el efecto microbiano de 4 dentifricos
desensibilizantes, donde hallaron que la pasta dental Sensodyne® Répido Alivio, no presento
reduccion de la actividad microbiana contra Streptococcus mutans, estos datos coinciden con
lo encontrado en el presente trabajo; esto puede deberse a que, en ambos estudios, las pastas
dentales utilizadas no poseen ningln ingrediente para combatir la actividad del Streptococcus

mutans.

En cambio, Guven et al. (2019) analizaron el efecto antimicrobiano de la pasta dental
Sensodyne® Repara & Protege encontrando halos de inhibicion de una media de 20mm frente
a Streptococcus mutans, estos resultados discrepan con el presente estudio, dicha actividad
podria deberse al ingrediente lauril sulfato de sodio, al cual se le han atribuido algunas

propiedades antibacterianas y ser el responsable de la formacion del halo inhibitorio.

Randall et al. (2014) investigaron diez pastas dentales fluoradas la accion antibacteriana
contra Streptococcus mutans, donde Colgate® Total mostro la mayor zona de inhibicién del
crecimiento (38,3mm), teniendo en cuenta que dentro de sus ingredientes se encontraba ademas

de fldor, el lauril sulfato de sodio y el triclosan que en varias investigaciones se reconoce sus
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efectos antimicrobianos. Estos resultados discrepan con los nuestros ya que Colgate® Total 12
obtuvo el segundo mayor halo de inhibicion bacteriana, esto podria explicarse debido a que
Colgate retiro en el afio 2019 de todas sus pastas dentales el triclosan y esto podria aminorar el

efecto antimicrobiano de la pasta dental Colgate® Total 12.

Monterubbianesi et al. (2020) analizaron un dentifrico a base de nanoparticulas de
carbonato de zinc-hidroxiapatita, donde no encontraron actividad antimicrobiana de la pasta de
dientes. Estos resultados coinciden con los encontrados en la presente investigacion en relacion
al dentifrico Vitis® Sensible, esto puede deberse que el desarrollo de productos a base de
fosfatos de calcio como la hidroxiapatita no es sencillo debido a la interaccion entre varios
componentes activos de la formulacion y que muchos de estos ingredientes podrian inhibirse y

no encontrarse disponibles en la pasta dental.

El dentifrico Vitis® Sensible contiene ademéas de la hidroxiapatita, lauril sulfato de
sodio, que ha demostrado propiedades antimicrobianas, sin embargo, existe una relacion dosis-
respuesta entre la concentracion del lauril sulfato de sodio y la inhibicion del crecimiento sobre

Streptococcus mutans.

Randall et al. (2014) encontraron que la concentracion del lauril sulfato de sodio al
0,25% apenas mostraban halos de inhibicion de 10,5mm, en cambio a concentraciones del 1%
formaba zonas de inhibicion de 23,9 mm frente a Streptococcus mutans. Esto podria explicar
porque la pasta dental Vitis® Sensible a pesar de contener lauril sulfato de sodio podria
encontrarse en bajas concentraciones y presentar muy baja actividad antibacteriana frente a

Streptococcus mutans.

Otro punto en consideracion es el pH utilizado en el laboratorio para el desarrollo
bacteriano, el pH puede influir en el tiempo de demora para la division bacteriana y puede

afectar la poblacion bacteriana que se forma. El agar Mueller-Hinton tiene un pH 7,0-7,6 que
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se acerca al pH fisioldgico, pero no refleja las condiciones de pH &cido que se pueden encontrar
en algunas partes de la cavidad oral. En condiciones de pH bajo el Streptococcus mutans se

vuelve mas sensible a los efectos de los iones fluoruro.

Bijle et al. (2019) estudiaron in vitro el efecto antibacteriano de la arginina (Arg) en la
pasta de dientes con fluoruro de sodio (NaF). Se evalu6 3 grupos Arg-NaF al 2% ,4%, 8% y un
grupo solo de NaF. Todos los dentifricos tuvieron un efecto inhibitorio significativamente
mayor sobre S. mutans y S. sanguis en comparacién con el agua desionizada. EI 2% de Arg-
NaF y el 4% de Arg-NaF mostraron una inhibicion significativamente mayor del crecimiento
de Streptococcus mutans en comparacion con el 8% de Arg-NaF y NaF. Pero el dentifrico al
8% Arg-NaF, asi como NaF tenian un efecto similar y minimo sobre las biopeliculas
cariogénicas. Los resultados discrepan con los nuestros donde la pasta dental Colgate®
Sensitive Pro-Alivio tiene 8% de arginina con monofluorofosfato de sodio formando halos de
inhibicion mayores que la pasta dental Colgate® Total 12 que solo contiene NaF como

principio activo.
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VI. Conclusiones

El dentifrico Vitis® Sensible solo a la concentracion del 100% origino accion
antibacteriana contra Streptococcus mutans tanto a las 24 y 48 horas.

El dentifrico Sensodyne® Repara & Protege no presenté actividad antibacteriana en
ninguna concentracion contra Streptococcus mutans.

El dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio manifesté el mayor promedio de halo
inhibitorio a la concentracion de 100% a las 24 horas.

El dentifrico Colgate® total 12 mostrd un efecto antimicrobiano a partir del 50% y el
halo inhibitorio mayor se observo al 100% a las 24 horas.

Al comparar los dentifricos Vitis® Sensible, Sensodyne® Repara & Protege y
Colgate® Sensitive se puede observar que Colgate® Sensitive es el que tiene mayor
accion antimicrobiana, mostrando el mayor halo inhibitorio al 25%, 50% y 100%, en
comparacion con los otros dentifricos tanto a las 24 y 48 horas.

Al comparar los promedios de los halos de inhibicion entre los dentifricos Vitis®
Sensible al 100% con el dentifrico Colgate® Total 12 al 100%, se determind que el
Dentifrico Colgate® Total 12 al 100% a las 24 y 48h fue mejor que el dentifrico Vitis®
Sensible al 100%, mostrando valores promedio del halo inhibitorio mayores. Pero al
comparar el dentifrico Colgate ®Total 12 con el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-
Alivio al 100% a las 24 y 48 h, se encontrd que este ultimo fue superior.

Al comparar los promedios del halo de inhibicion entre los dentifricos Colgate®
Sensitive Pro-Alivio al 50% y Colgate® Total 12 al 50%, se determind que Colgate®

Sensitive Pro-Alivio al 50% fue superior al Colgate® Total 12 a las 24 y 48 horas.
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e Al comparar los promedios de los halos alrededor de los discos, entre los dentifricos
Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 25% y Colgate® Total 12 al 25%, se observé solo

presencia del halo inhibitorio para Colgate® Sensitive Pro-Alivio.
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VII. Recomendaciones

Realizar estudios con dentifricos desensibilizantes frente a otros diversos.
microorganismos cariogénicos para determinar su actividad antimicrobiana.

Realizar estudios “in vivo” para valorar la eficacia antibacteriana de estos dentifricos
desensibilizantes a fin de comprobar si los resultados son similares.

Realizar estudios similares variando el pH del medio de cultivo, ya que en condiciones
acidas el Streptococcus mutans se vuelve mas sensible a los efectos de los iones de
fluoruro.

Realizar estudios para evaluar los ingredientes activos de cada dentifrico y establecer

el efecto sinérgico o inhibitorio que pudiera presentarse entre ellos.
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Streptococcus
mutans

Microorganismo Halos de inhibicion (mm) a 24h
Control - | Control+(clo Pasta dental...
(agua rhexidina al
destilada) | 0.12%) 1/1(100%) | 1/2(50%) | 1/4(25%) | 1/8(12.5%)
Streptococcus
mutans
Promedio
Microorganismo Halos de inhibicion (mm) a 48h

Control - | Control+(clo Pasta dental...
(agua rhexidina al

destilada) 0.12%) 1/1(100%) | 1/2(50%) | 1/4(25%) 1/8(12,5%)

Promedio




Anexo B. Factura Electrénica

Gen Lab del Perd S.A.C | p;c N°:20501262260

Jr. Capac Yupanqui N°. _2434
eNnLa e FACTURA
del Pert SAC (51-1) 203-7500, (51-1) 203-7501 ELECTRONICA
Emall : ventas@genlabperu.com

Web Site : www.genlabperu.com F001-009188

Page 1 of 1
Fecha emision :  19/052021 Orden Compra: GL - 21 - 048066 -
Fecha Vcto: 19/052021 Guia de Remision : 0020037130
Cliente: UNIVERSIDAD NAC. FEDERICO VILLARREAL N° Pedido : 027725

Direccién: CAL.CARLOS GONZALES NRO. 285 RES. SAN MIGUEL
SAN MIGUEL - LIMA - LIMA - Peru

Tipo Mov. : VTA LOCAL/APLIC. ANTICIPO RUC : 201700342890
Lugar de destino: JR. PUNO 1063 - CERCADO DE LIMA
Cédigo  Descripcion Cant UM m Dscto Sub-Total
HC A Streptococcus mutans derived from ATCO® 25175™ 1 UND 299.9200 0.00 29992
MONTO ES IGUAL A CERO. SOLES Sub-Total 260,92
Anticipo
Op. Gravada S/ 0.00
IGV 18% 0.00
Importe Total S/ 0.00

Representacion Impresa de la Factura Electronica
C ite : http:/icpe.genlab .com




Anexo C. Certificado de la Cepa de Streptococcus mutans ATCC 25175

ice Upon Releass
Expiration Date: 2022/8/31
9 ”ozsé Strep s mut Release Information:
Number: Quality Control Technologist: Alexandra D Quevi
Lot Number: 266-32** Release Date: 2020/9/8
Reference Number: ATCC® 25175™
Purity: Pure
Passage from Reference: 3
Performance
Macroscopic Features: Medium:
Two cgw m dome shaped, entire edge, white and the SBAP
Microscopic Fom: Method:
gl:&ll gnm mmocd to ovoid cells occurring singly, in pairs and Gram Stain (1)
1D System: MALDI-TOF (1) Other F: / Challenges: Result
See attached ID System results document. (1) Catalase (3% Hydrogen Peroxide): negative
%LV\A.\_—L—/(‘,I:)&—-

Amanda Kuperus

Quality Control Manager

AUTHORIZED SIGNATURE
Mv:rhhuumlbdnuwwmmhmm“mﬂanmﬁopﬂmmw.ﬂ-hmﬁ-”u\m
PR R AL W S BT IR S S e e SR IR
4 Refer to the Insert for use and

are toa culture
MATERENCE MATIRIAL PROOUCES
CERT s2ev 02
e et ) € S IS RIIANE SR MRANSS LI S S MG AR
Dwv vt ve
(1) These tests are accredited to ISO/EC 17025,
g&)

TESTING CERT #2655.01




Anexo D. Informe de Laboratorio y Calculo

UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS

(Universidad del Peri, DECANA DE AMERICA)

FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA

CENTRO DE CONTROL ANALITICO - CCA

CENPROFARMA

PROTOCOLO DE ANALISIS N.°00422-CPF-2021

ORDEN DE ANALISIS 005946/2021
SOLICITADO POR ROMO VELASQUE MARIELA CECILIA
DIRECCION —
MUESTRA PASTAS DENTALES A,B,Cy D
NUMERO DE LOTE
CANTIDAD 04 envases x 50 g aprox. ¢/u
FECHA DE RECEPCION 31 de Mayo del 2021
FECHA DE FABRICACION -
FECHA DE VENCIMIENTO -
MICROORGANISMO PASTA DENTAL A
Longitud de halos de inhibicion (mm) — 24 horas
Control | Control 100% 50% 25% 12.5%
positivo | negativo
3042 6 7.54 6 6 6
Streptococcus mutans | 29,33 6 7.45 6 6 6
ATCC 25175 2942 6 7.62 6 6 6
3043 6 7.94 6 6 6
30.30 6 7.84 6 6 6
29.39 6 7.58 6 6 6
MICROORGANISMO PASTA DENTAL A ]
Longitud de halos de inhibicion (mm) — 48 horas
Control | Control | 100% 50% 25% 12.5%
positivo | negativo
- 28.86 6 6.62 6 6 6
Streptococcus mutans | 28.83 6 6.43 6 6 6
ATCC 25175 28.60 6 6.87 6 6 6
28.50 6 744 6 6 6|
27.38 6 747 6 6 6
28.76 6 7.12 6 6 6
MICROORGANISMO PASTA DENTAL B
Longitud de halos de inhibicion (mm) — 24 horas
Control | Control 100% 50% 25% 12.5%
| positivo | negativo | )
| 3042 | 6 6 6 6 6
- | Streptococcus mutans | 29.33 6 6 6 6 6
| ATCC25175 2942 | 6 6 6 6
N 6 6 6 6
6 6 6 6
6 | 6 6 6

BUREAU VERITAS
Certification
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UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS
(Universidad del Peri, DECANA DE AMERICA)

FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA

CENTRO DE CONTROL ANALITICO - CCA

CENPROFARMA

MICROORGANISMO PASTA DENTAL B
Longitud de halos de inhibicion (mm) — 48 horas
Control | Control 100% 50% 25% 12.5%
positivo | negativo
28.86 6 6 6 6 6
Streptococcus mutans | 28.83 6 6 6 6
ATCC 25175 28.60 6 6 6 6 6
28.50 6 6 6 6 6
27.38 6 6 6 6 6
28.76 6 6 6 6 6
MICROORGANISMO PASTA DENTAL C
Longitud de halos de inhibicion (mm) — 24 horas
Control | Control 100% 50% 25% 12.5%
positivo | negativo
3042 6 2477 | 2099 10.99 6
Streptococcus mutans | 2933 6 2427 21.53 11.53 6
ATCC 25175 2942 6 2403 21.19 11.75 6
3043 6 26.54 2144 11.10 6
30.30 6 25.96 21.10 10.65 6
29.39 6 25.74 2135 11.02 6
MICROORGANISMO PASTA DENTAL C
de halos de inhibicion (mm) - 48 horas
Control | Control | 100% 50% 25% 12.5%
positivo_| negativo
28.86 6 22.65 20.06 12.70 6
Streptococcus mutans | 28 83 6 2246 19.43 11.94 6
ATCC 25175 28.60 6 2232 20.11 12.24 6
28.50 6 2449 19.17 10.99 6
27.38 6 24.04 19.24 10.34 6
\ 276 | 6 | 2503 | 2026 | 1020 | 6
MICROORGANISMO PASTA DENTAL D

Longitud de halos de inhibicion (mm) — 24 horas

to mutans
\TCC 25175

Control | Control | 100% 50% 25% 12.5%

positivo | negativo
3042 6 1831 12.09 6 6
29.33 6 18.66 11.85 6 6
2942 6 18.45 11.70 6 6
3043 6 18.87 11.98 6 6
3030 6 18.88 11.21 6 6
29.39 6 1867 | 1102 | 6 6

: ALIMENTO ¥ DEL TOXICO”

66



67

UNIVERSIDAD NACIONAL MAYOR DE SAN MARCOS
(Universidad del Peri, DECANA DE AMERICA)

FACULTAD DE FARMACIA Y BIOQUIMICA

CENPROFARMA
CENTRO DE CONTROL ANALITICO - CCA
MICROORGANISMO PASTA DENTAL D

Longitud de halos de inhibicion (mm) — 48 horas

Control | Control | 100% 50% 25% 12.5%
_positivo | negativo

28.86 6 17.27 11.98 6 6

Streptococcus mutans 28.83 6 17.52 11.61 6 6
ATCC 25175 28.60 6 17.78 11.30 6 6
28.50 6 17.84 10.23 6 6

27.38 6 17.45 09.02 6 6

28.76 6 17.98 10.33 6 6

*El tamaiio de los pocillos es de 6 mm, por lo tanto, cuando se reporta esta medida indica que no
hay formacién de halos de inhibicion.

*Concentracion del inoculo: 1 x 10*UFC/mL
*Control positivo: Clorhexidina 0.12%
*Control negativo: Agua destilada estéril

09 de Julio del 2021

Dr. Eduard Flores Juirez
Gerente General de CENPROFARMA

BUREAU VERITAS
Certification




Anexo E. Matriz de Consistencia

68

DENTIFRICO COMUN FRENTE AL STREPTOCOCCUS MUTANS ATCC 25175~

“ ESTUDIO IN VITRO DEL EFECTO ANTIBACTERIANO DE DENTIFRICOS DESENSIBILIZANTES COMPARADOS CON UN

Formulacion Instrume - Analisis
_— ipotesi i Disefio o
del Problema Obijetivos Hipotesis Variables nto estadisticos
Objetivo General:
;Cual serael | Analizar el efecto antibacteriano de 3 dentifricos desensibilizantes comparados con un dentifrico de uso | Hipétesis Variable 1 Tipo de
( - L estudio:

efecto comun frente a Streptococcus Mutans ATCC 25175. General: Actividad Programa
gntlpacterlano Objetivos Especificos H1: Los dentifricos antibacteria Ficha de Experiment estadlstlco'St_ata
in vitro de 3 . . . . o S B ) desensibilizantes na Z | al V16. Estadisticas
dentifricos *Determinar la actividad antibacteriana del dentifrico con nano-hidroxiapatita (Vitis® Sensible) al 100%, 50%, 25%, recoleccio ) descriptivas

- 12.5%frente a Streptococcus Mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas. no presenta mayor n de datos | Invitro Comparacion ehtre
desensibilizan ) . ) ) ] - ) ) efecto . P
tes «Determinar la actividad antibacteriana del dentifrico con fosfosilicato de calcio y sodio (Sensodyne® Repara & antibacteriano que Variable 2 Longitudin grupos, prueba_de
comparados Protege) al 100%, 50%, 25%, 12.5% frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas. el dentifrico de Uso | pentifri al Kruskall Wallis.

entifricos
conun » Determinar la actividad antibacteriana del dentifrico con arginina (Colgate® Sensitive Pro-Alivio) al 100%, 50%, comun frente a desensibiliz L. Ptnijebi de t dle
dentifrico de | 25%, 12,5% frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas. Streptococcus antes Analitico cosmupaergcipc')anraen?[re
uso comun «Determinar la actividad antibacteriana del dentifrico con flior (Colgate® Total 12) al 100%, 50%, 25%, 12,5% mutans ATCC Prospectivo dos dentifricos.
25175 p os dentifricos
frente a frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas. . coeficiente de
Streptococeus | Comparar el efecto antibacteriano de los 3 dentifricos desensibilizantes Vitis® Sensible, Sensodyne® Repara & Variable 3 correlacion de
mutans Protege y Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 100%, 50%, 25%, 12,5% frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a Dentifrico Pearson para
ATCC las 24 y 48 horas. de uso evaluar la relacién
251752 . . . - . . . ) entre dos
*Comparar el efecto antibacteriano del dentifrico Vitis® Sensible al 100% y Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 100% comun

con el dentifrico Colgate® Total 12 100% frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.

Comparar el efecto antibacteriano entre el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 50% con el dentifrico
Colgate® Total 12 al 50% frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.

Comparar el efecto antibacteriano entre el dentifrico Colgate® Sensitive Pro-Alivio al 25% con el dentifrico
Colgate® Total 12 al 25% frente a Streptococcus mutans ATCC 25175 a las 24 y 48 horas.

momentos del
mismo dentifrico.
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