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Resumen
Se realizé una investigacién “in vitro”, con la finalidad de determinar si dos pastas
dentales (geles dentales) destinados a la higiene oral de los bebés, inhibian el
crecimiento de Streptococcus mutans. La fase experimental se realizo en el Centro
de Control Analitico de la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la Universidad
Nacional Mayor de San Marcos; el procedimiento fue realizado siguiendo el método
de difusibn en placa de Kirby-Bauer y siguiendo la descripcion que hace la
Famacopea Americana; se seleccionaron 16 placas Petri por cada producto, en cada
placa se colocd Agar Mueller Hinton, se hicieron 3 pocillos de 6 mm de diametro y
se sembraron cepas de Estreptococos Mutans, activados previamente en Agar
Tripticasa Soya (TSA) en una concentracion de 1x108ufc/ml; en cada pocillo se
afiadio pasta dental (gel dental) aproximadamente 80uL; como control negativo o
muestra blanco se usO0 agua destilada y como control positivo Ciprofloxacino
40ug/ml, luego se incubd a 37°C. Las lecturas se hicieron a las 24 horas, 48 horas
y 72 horas, encontrandose que, las medias de los halos de inhibicion para Dentito
Baby fueron de 23,84mm, 15,37mm y 10,84mm y para Denture BB, las medias de
los halos de inhibicién fueron de 14.05mm, 9,68mm y 8,48mm, en los periodos
respectivos. Ademas, se encontré diferencias significativas entre ambos productos.
En conclusién, ambos productos inhiben el crecimiento de Streptococcus mutans,

siendo mayor, con Dentito Baby.

Palabras Clave: Pastas dentales, Xylitol, Steptococcus mutans, inhibicion del

crecimiento bacteriano.
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Abstract
An “in vitro” investigation was carried out, in order to determine whether two
toothpastes (dental gels) intended for the oral hygiene of babies inhibited the growth
of Estreptococcus mutans. The experimental phase was carried out at the Center for
Analytical Control of the Faculty of Pharmacy and Biochemistry of the National
University of San Marcos, the procedure was performed following the method of
diffusion to Kirby-Bauer plate and following the description made by Famacopea
American. Sixteen Petri dishes were selected for each product, Mueller Hinton Agar
was placed on each plate, 3 wells of 6 mm in diameter were made and strains of
Streptococcus mutans were seeded, previously activated in Tripticasa Soya Agar
(TSA) in a concentration 1x108ufc / ml; to each well was added toothpaste (tooth
gel) approximately 80uL; distilled water was used as a negative control or white
sample and as a positive control Ciprofloxacin 40 ug / ml, then incubated at 37°C.
The readings were made at 24 hours, 48 hours and 72 hours, finding that the means
of the inhibition halos for Dentito Baby were 23.84mm, 15.37mm and 10.84mm; for
Denture BB, the means of the inhibition halos were 14.05mm, 9.68mm and 8.48mm,
in the respective periods. In addition, significant differences were found between both
products. In conclusion, both products inhibit the growth of Streptococci mutans,

being older, with Dentito Baby.

Keywords: Dental pastes, Xylitol, Steptococcus mutans, inhibition of bacterial growth



INTRODUCCION
Una de las preocupaciones que se tiene, dentro de la odontopediatria, es como
controlar la caries dental en nifios; si bien es cierto que se conoce cuales son los
factores contribuyentes, continda constituyendo un desafio el poder controlarlos.
Contribuyen a su control medidas como: mejorar la higiene oral, controlar la ingesta
de azucares simples, proteger al huésped, entre otras; se cuenta ademas con
productos para la higiene oral, con la incorporacion de fluoruros, que buscan mejorar
la resistencia del esmalte al proceso de desmineralizacién; se promueve el uso de la
clorhexidina, el xylitol para el control de los microorganismos comprometidos con el
inicio y la progresion de la caries dental. Dentro de ese contexto, esta investigacion
busca contribuir con la generacion de evidencia cientifica respecto de la efectividad
del xylitol, incorporados a productos destinados a la higiene oral de los bebes; se
hace una descripcion de caries dental, factores contribuyentes, productos para la
higiene oral, entre otros; se realiza una descripcion de investigaciones sobre el uso
del xylitol orientados al control de Streptococcus mutans, por cuanto este es
considerado el principal contribuyente en el inicio de evolucién de la caries dental; se
describen los procedimientos que se siguieron para determinar la inhibicion que
producen las pastas dentales (geles dentales) con xylitol sobre cepas de
Streptococcus mutans; y finalmente se describen los resultados obtenidos y las

pruebas estadistica realizadas.



Capitulo I: Fundamentos tedricos de la investigacion

1.1 Marco Histérico

Pastas Dentales

Hay pocos datos historicos, disponibles, sobre los hoy conocidos como dentifricos,
pastas dentales, geles detales, etc. pero todos los documentos que reunen datos
acerca de este tema coinciden en sefialar que muchos siglos antes de Cristo el
hombre ha buscado la forma de mantener sus dientes saludables, utilizando una serie

de insumos disponibles, aun cuando éstos fueran perjudiciales para ellos.

La historia de la pasta dental se remonta a 4000 afios atras, la primera referencia de
la pasta dentifrica se encuentra en un manuscrito egipcio del siglo IV a.C. que
establece una mezcla de polvo de sal, pimienta, hojas de menta, iris y flores, era

llamada clister (Acufia 2008. P.1)

En la antigiiedad utilizaban el clister para lavarse los dientes, que era una mezcla de
polvo de sal, pimienta, hojas de menta, iris y flores, para fabricarla (Expésito et al.
2012p.3), se mezclaban, ademas, con piedra pdmez pulverizada, sal, pimienta, agua,

ufias de buey, cascara de huevo y mirra (Acufia 2008, p.1).

Los griegos también utilizaban la orina humana como dentifrico, bajo el supuesto de
gue era el mejor remedio contra la caries y actualmente las tribus negras del Alto Nilo,
continian empleando un dentifrico elaborado con las cenizas resultantes de la quema

de excremento de vaca (Celdran 2009, p. 15-16).
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En la Edad media, también fue empleada la orina para la higiene bucal, que
almacenaban su orina en recipientes, la dejaban reposar y luego tomaban pequefias
cantidades para su uso como dentifrico, los romanos también adoptaron esta
costumbre, pero mezclaban la orina con piedra pdmez y colorantes para hacer mas
llevadero el enjuague. Las mujeres romanas de clase alta pagaban muy cara la orina
lusitana, considerada la mas valiosa, puesto que se decia era la mas fuerte del

continente (Expdsito et al. 2012, p.5)

En un articulo publicado en la web de Curiosfera, también se encuentran datos que
contribuyen con esta historia, alli describe que, en la antigua Roma se vendia en
frascos la orina lusitana porque tenia fama de ser la mas fuerte y efectiva, la usaban
a modo de primitiva crema dental, los habitantes restregaban los dientes empapando
en ella un pequefio manipulo de algoddén; también manifiesta que Dioscorides
Pedaneo (botanico griego del siglo 1), hablaba en su tratado Corpus Hipocraticum de
cierto dentifrico hecho con leche de mujer utilizado en Roma. En esta misma
publicaciéon se describe que la invencion de la primera pasta dental se atribuye al
meédico latino Escribonius Largus, hace dos mil afios, que su féormula magistral era
una mezcla de vinagre, miel, sal y cristal muy machacado; también se menciona que
las tribus negras del Alto Nilo emplearon y emplean hoy un peculiar dentifrico
compuesto por las cenizas resultantes de la quema del excremento de vaca, con lo

gue obtienen la reluciente blancura de sus dientes (Acufia 2008 y Curiosfera, p.5)

Haciendo un recuento histérico desde 1800 hacia adelante, alli mencionan que: 1) en
1842 un dentista llamado Peabody fue el primero en agregar jabon a la pasta de

dientes, 2) el primer dentifrico comercializado aparecio en Gran Bretafa a finales del
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Siglo XVIII, 3) en 1850, el doctor Washington Sheffield Wentworth, un cirujano dental
y farmacéutico, invento la primera pasta de dientes y le llamo6 Creme Dentifrice, en su
practica privacidad; 4) la investigacion del flior en odontologia tuvo su inicio en 1901,
el dentista Frederick McKay, en Colorado, inicio la investigacion al observar que
numerosos residentes presentaban manchas de aspecto desagradable y color café
en sus dientes, el cual llegd a conocerse como Mancha Café de Colorado, 5) en 1909
el renombrado Dr. G.V. Black, accedio ir a colorado Springs y colaborar con él en la
busqueda de la causa de la misteriosa enfermedad, 6) tras la Segunda Guerra
Mundial, aparecieron detergentes sintéticos que sustituyeron el jabon usado en las
pastas dentales, tales como Lauril sulfato de sodio y sulfato de sodio, 7) la pasta
dental fluorada aparece en 1914 y es introducida a los paises industrializados a finales
de los afios 60, 8) en 1955, las pastas dentales Crest fueron lideres en el mercado
debido al reconocimiento realizado por la American Dental Association (ADA),

asociacion cientifica altamente prestigiada. (Acufia 2008 y Curiosfera)

Xylitol

En cuanto al xylitol afirman que fue descubierto en Diciembre de 1890 por los
cientificos Fischer y Stahel de Alemania, que lo aislaron a partir de pedazos de
madera y que en el afio siguiente el cientifico francés Bertrand también logré aislar
ese compuesto a partir de pajas de trigo y avena; en este mismo articulo se afirma
gue se han desarrollado muchas investigaciones posteriores para determinar las
propiedades y encontrar técnicas para su produccién, hasta que, en 1977, en EE UU,
fue aprobada una patente para la produccién de xylitol por via quimica. Una
alternativa a ese proceso quimico (que tiene un elevado costo) y que también esta

siendo evaluada con resultados satisfactorios, es la tecnologia de produccion
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biotecnolégica del xylitol; también se describe, dentro de sus caracteristicas, el poder
edulcorante similar al del azucar tradicional (sacarosa), superior al del sorbitol o
manitol; que posee propiedades que lo destacan en relacién al de la sacarosa, como
su elevada estabilidad quimica y microbioldgica que ofrece resistencia al crecimiento
de microorganismos, prolongando la validez de los productos; destacan que tiene un
sabor dulce y refrescante, semejante al de la menta, debido a su elevado calor
especifico endotérmico (38.4 cal/gr); también refiere que en cuanto a su uso ha sido
aprobado por la FDA (Food and Drug Administration) de los EE UU, desde 1963, asi
como otras entidades incluyendo la FAO/WHO, quienes recomiendan que el consumo
diario no debe superar los 60 gr, por su efecto laxante; actualmente su uso es
aprobado en mas de 40 paises, tanto en la industria alimentaria como en la industria

farmacéutica (Mussatto y Roberto 2003)

Streptococcus mutans

El descubrimiento del microscopio, el desarrollo de la microbiologia, la bacteriologia,
etecétera. y con la profundizacién posterior de las investigaciones, se logran
determinar las causas de muchas enfermedades de origen microbiologico; del mismo

modo las enfermedades bucales incluidos la caries dental.

Alrededor de 1924, J. Clarke aislé un organismo de lesiones cariosas y lo llamé
Streptococcus mutans, porgue pensoé que la forma ovalada de las células observadas
fueran formas mutantes de estreptococos y que recién a fines de la década de 1950
el S. mutans recibié una mayor atencion de la comunidad cientifica y, a mediados de
la década de 1960, se reconocié como una de los principales agentes causales de la

caries dental, logrando en las siguientes dos décadas, descubrir la fisiopatologia, se
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establecieron sus rasgos virulentos como la capacidad de producir grandes
cantidades de &cidos organicos (acidogenicidad) de carbohidratos metabolizados, la
capacidad de sobrevivir a bajo pH (aciduricidad) y la capacidad extracelular de
sintetizar glucan-homopolimeros de sacarosa, que desempefian un papel critico en la
adherencia inicial, la colonizacion y la acumulacién de biopeliculas en las superficies
de los dientes; también manifiestan que con los avances en las técnicas de genética
molecular en los afios ochenta y noventa, los cientificos comenzaron a comprender
mas rapidamente cdmo las vias metabdlicas permitieron que el Streptococcus mutans
evolucionara hacia un patégeno dental especializado y que, con el lanzamiento del
primer genoma completo del S. mutans, la comunidad cientifica aprovech6 al maximo
las tecnologias que surgido en la era gendmica, aplicando gendmica funcional,
transcriptomica y enfoques proted6micos para una mejor diseccion del fisiologia,

genética y mecanismos de virulencia de Streptococcus mutans (Lemus et al. 2013).

1.2 Marco teérico

Caries Dental

Las definiciones han ido cambiando a través del tiempo, segun los factores con los
se presumia estaban asociados; actualmente encontramos algunas definiciones que
se describen a continuacion, como la del Ministerio de Salud del Peru que la define
como: “la disolucion quimica localizada en la superficie dentaria que resulta de
eventos metabdlicos que se producen en la biopelicula que cubre el area afectada”
(MINSA, 2017), esta misma entidad, haciendo referencia a la etiologia o las causas
gue generan el desencadenamiento de esta enfermedad y la fisiopatologia de la

misma, dice: “es una enfermedad multifactorial tal como otras enfermedades como el
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cancer, la diabetes, las enfermedades coronarias, tal vez el factor etiolégico que tiene
mayor impacto sea principalmente la frecuencia del consumo de azlcar, ya que esta
es metabolizada por la presencia de bacterias presentes en la boca (principalmente
Estreptococcus mutans), cuya patogenicidad dependera de propiedades individuales

0 su interaccidn con otras bacterias ( MINSA, 2017)

La World Dental Federation define a la caries dental como una enfermedad
multifactorial, causada por la interaccion entre la superficie del diente, el biofilm
bacteriano (placa dental) y la presencia de azucares en la dieta, que las bacterias del
biofilm metabolizan los azucares produciendo acidos los cuales, con el tiempo, van a

desmineralizar el esmalte (FDI, 2015).

La Asociacion Dental Mexicana se menciona la definicion de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS) y dice: “es un proceso localizado de origen multifactorial que se
inicia después de la erupcion dentaria, causando el reblandecimiento de la estructura

dental y evolucionando hasta la formacion de una cavidad” (ADM, 2009).

El autor en referencia dice que “Caries dental, es una enfermedad dentaria, infecciosa
y transmisible, que se caracteriza por la desintegracién progresiva de sus tejidos
calcificados, debido a la accion de microorganismos sobre los carbohidratos
fermentables provenientes de la dieta y como resultado, ocurre la desmineralizacion
de la porcion mineral y la subsecuente desintegraciéon de la parte organica,

fendmenos caracteristicos de la enfermedad” (Henostroza 2008, p.13).
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Barberia en su libro sobre odontopediatria manifiesta que “La caries dental es una
enfermedad infecciosa bacteriana caracterizada por la destruccion de los tejidos
duros dentarios y provocada por la accion de los acidos producidos por los
microorganismos que integran la placa dental. Es una enfermedad multifactorial
condicionada tanto en su localizacidn y extension como en la velocidad de progresion
por elementos conocidos como la morfologia dentaria, la localizacion de las
acumulaciones bactrianas, la dieta, el factor tiempo, etcétera” y anade que, “para su
desencadenamiento es necesario que la accion de los acidos sobre la superficie
dentaria se mantenga durante un tiempo, lo que ocurre con mas facilidad en las zonas
mas retentivas de la corona dentaria. La presencia de bacterias cariogénicas
determinara el riesgo microbiolégico, al que habria que afadir la susceptibilidad

genética y los otros condicionantes biolégicos o0 ambientales” (Barberia 2002, p.173).

Luiz, en su libro “Odontologia para el Bebé, haciendo referencia a Keyes (1972) y
Newbrun (1988), dice “es una enfermedad bacteriana multifactorial que para su
instalacion necesita la interaccién de factores basicos como el huésped, la micro flora,

el substrato y que también participa tiempo” (Luiz 2000, p.95).

En el libro de Pinkham se define a la caries dental como una enfermedad de los tejidos
duros dentales, que en un principio se caracteriza por la descalcificacion de las
porciones inorganicas del diente y que la pérdida de contenido mineral va seguida de
una rotura de la matriz organica. Este proceso es el resultado del metabolismo de los

carbohidratos por parte de los microorganismos bucales (Pinkham 1996, p.180).
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Examinando las definiciones descritas, se encuentra coincidencia en cuanto a los
factores relacionados con la caries dental, podemos entender entonces, que se trata
de una enfermedad multifactorial, transmisible, que destruye los 6rganos dentarios,
gue afecta a las personas de cualquier edad y que se puede prevenir si se adoptan

las medidas de control a tiempo.

En el libro sobre “Caries Dental” publicado por la Universidad Autonoma del Estado
de Hidalgo, se hace una descripcion de las teorias que se han desarrollado en su afan
de explicar los procesos cariosos, hace referencia a: 1) la teoria quimioparasitaria
guien postulaba que la caries dental es causada por los acidos que producen los
microorganismos acidégenos, que producian &cidos al degradar los alimentos en
boca, en especial los hidratos de carbono y que esto producia disminucién del pH de
la placa dentobacteriana y que a su vez, aumentaba la proliferacion de
microorganismos y la actividad acidégena, y que después descalcificaba la molécula
del esmalte y se forman cavidades; 2) la teoria proteolitica que postulaba que el
proceso carioso se inicia por la actividad de la placa dentobacteriana, los
microorganismos causales son proteoliticos, es decir, causan lisis o desintegracion
de proteinas; 3) la teoria de la protedlisis-quelacion, sus autores ampliaron la teoria
proteolitica al agregar la quelacion para explicar la destruccion del diente. Su causa
se atribuye a dos reacciones interrelacionadas y simultaneas: la destruccion
microbiana de los componentes organicos del esmalte y la pérdida de apatita por
disolucién y 4) la teoria enddgena. La teoria enddgena que sostiene que la caries es
resultado de un trastorno bioquimico, el cual comienza en la pulpa y se mantiene en
el esmalte y la dentina. En este mismo articulo también se hace referencia a otras

teorias como: la teoria del glucégeno, que sostiene que la sensibilidad a la caries se
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relaciona con alta ingesta de hidratos de carbono durante el desarrollo del diente, de
lo que resulta un depdsito excesivo de glucégeno y glucoproteinas en la estructura
del diente; la teoria organotrépica, donde se argumenta que la caries, no es la
destruccion local de los tejidos dentales, sino un complejo de tejidos duros blandos y
saliva; segun esta teoria, los tejidos duros actian como una membrana entre la
sangre y la saliva; la teoria biofisica que se basaron en la respuesta de las proteinas
fibrosas al esfuerzo de compresion y asi desarrollaron la teoria de la carga para la
inmunidad a la caries, postularon que las altas cargas de la masticacién producen un
efecto esclerosante sobre los dientes debido a la pérdida continua del contenido de
agua de ellos, combinada con una modificacion en las cadenas de polipéptidos y el
empaquetamiento de los pequefos cristales fibrilares (Universidad Auténoma del

Estado de Hidalgo 2012).

Actualmente se sabe que influyen muchos factores como se describen en una Guia
técnica publicada por el Ministerio de Salud del Peru, alli se afirma que estan
relacionados con las experiencias pasadas de caries, condiciones sociodemogréficas
y condiciones socioeconémicas, condicion médica, higiene oral, habitos dietéticos,
bacterias orales, presencia de fluorosis, caracteristicas del huésped, entre otras.
Afirma ademas que al ponderar estos factores podemos determinar el riesgo de

padecer la enfermedad de cada nifio en particular (MINSA 2017).

Mora, Haciendo referencia a Pefialver y Muller, y que coincide con Luiz, afirma que

para la aparicién y progresion de la caries dental influyen factores como el bajo nivel

socioecondmico, baja escolaridad, habitos alimentarios e higiénicos inadecuados,
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antecedentes médicos y los factores propios de cada individuo pueden condicionar la

susceptibilidad para desarrollar la enfermedad (Mora 2000).

En cuanto a la epidemiologia de la caries dental, en un conversatorio de sociedades
de odontopediatria, llevada a cabo en Brasil, hacen referencia a datos publicados por
el Ministerio de Salud del Peru en el 2005, esos resultados mostraron como promedio
90% de prevalencia de caries dental en la poblacion escolar. La prevalencia en el

area urbana fue 90,6% y en el rural 88,7% (Cabrera 2014)

Pastas Dentales (Dentifricos)

Las pastas dentales o dentifricos son insumos usados en la higiene bucal de las
personas, segun una pagina de internet (Curiosfera) el término dentifrico hace
referencia a todos los productos que se emplean para la limpieza de los dientes, como
la pasta dental, asi se describe en la pagina web sobre la Historia de las pastas
dentales, alli dice: pasta de dientes o crema dental es un adjetivo referido a cualquier
producto como una pasta, crema, agua, polvo o demas elementos de higiene o aseo
gue se utiliza para limpiar y mantener sanos los dientes. Previniendo a la dentadura
ante afecciones y enfermedades bucales. También es empleado como un sustantivo
masculino. Refiere también que, en cuanto a la etimologia, el término dentifrico esta
compuesto por dos palabras que provienen del latin: dentis, dens (diente) y el verbo

fricare, que significa fregar o frotar.

La historia de las pastas dentales se remonta hace 4000 afios atras, se menciona que
en esa época era elaborada en forma casi rudimentaria con elementos basicos del

momento; desde esa época hasta la actualidad han sufrido muchos cambios y se han
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incorporado diversos insumos en su composicion para mejorar sus propiedades y
contar con un producto mas efectivo para limpieza bucal, la mineralizacién dentaria,

el control de la microbiota bucal, entre otros (Acuiia 2008).

En cuanto a la composicion de las pastas dentales, los Fluoruros son los que mas se
han estudiado y estd demostrado su eficacia en el los procesos de remineralizacion
dental; la proporcién de Fluoruro en las pastas dentales, se ha estandarizado, por la
Organizacion Mundial de la Salud, de acuerdo a las edades una concentracion de 500
ppm para nifios con denticion decidua, 1000 a 110 ppm par nifios con denticion mixta
y de 1400 a 1500 ppm para nifios con denticidbn permanente y adultos, este mineral
puede estar presente como Fluoruro de sodio, Monofluorfosfato de sodio o Fluoruro

Estafioso (Gémez 2010).

En un articulo de revision publicado por Contreras, se hace un resumen de los
componentes de las pastas dentales y en cuanto a los fluoruros concuerda con
Gomez, ademas hace mencion a otros componentes como: Humectantes, que
ayudan a prevenir el secado de la pasta dentifrica una vez abierto el tubo,
humectantes como el sorbitol, xylitol, polietilenglicoles de bajo peso molecular y
propilenglicol, cuyas propiedades confieren al dentifrico una mayor humectabilidad al
abrasivo, evitando asi el secado y endurecimiento del producto, disminuye el punto
de congelacion, ademas de mejorar la textura y aroma del dentifrico; detergentes o
espumantes como el lauril sulfato sddico, N-lauril sarcosinato sodico, ricinoleato
sédico y sulforicinoleato sddico, que ayudan a crear una suspension estable del
abrasivo en la boca, lo cual permite una limpieza efectiva; conservantes benzoato

sodico, metilparabeno, metilparabeno soédico, propilparabeno sédico, mezcla de
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parabenos y formalina que son adicionados para proteger la pasta dentifrica del efecto
de los microorganismos; edulcorantes como la sacarina sodica, ciclamato sdédico,
xylitol, glicerato anionico, esencias de menta piperita, hierbabuena, eucalipto, canela,
badiana, mentol, aromas frutales, cola, que le dan sabor a las pastas dentales;
aglutinantes o0 espesantes para mantener la suspension estable; alginatos,
carregenatos, goma xantana, hidroxietilcelulosa silice, carboximetilcelulosas; agentes
abrasivos, como las silicas, para ayudar eliminar la biopelicula dental; fosfato dicalcico

dihidratado, fosfato dicélcico anhidro; el bicarbonato de sodio (Contreras 2014).

Xylitol

El Xylitol es un edulcorante que actualmente se encuentra en el mercado y que, entre
otros, se promociona como sustituto de la sacarosa, tanto a nivel industrial y
domeéstico; el Xylitol es un polyol de cinco carbonos naturalmente producido, es un
hidrato de carbono blanco cristalino conocido desde hace un siglo, se ha estudiado
ampliamente durante los ultimos 40 afios por su efecto sobre la caries dental. Se
encuentra naturalmente en las frutas, verduras, y vegetales y es artificialmente
manufacturado de los materiales de la planta ricos en xilan como el abedul y haya.
Desde que un estudio que se realiz6 en Turku, Finlandia, donde evaluaron la
efectividad de xylitol en la reduccién de la placa dental en 1970, el xylitol se ha
investigado y aceptado como un dulcificante natural aprobado Administracion de
Alimentos y Drogas de los EE. UU. (FDA) y la Academia Americana de Odontologia

Pediatrica (Anand, Prathibha, Ullal y Khandelwal 2014)

La produccion, que en décadas anteriores la produccion era artesanal, en la

actualidad es producido industrialmente por hidrogenacion quimica de la xilosa. El
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xylitol tiene casi el mismo poder edulcorante que la sacarosa, pero posee un
contenido calérico de 2.4 Kcal/g comparado con 4 Kcal/g de la sacarosa, es utilizado
para endulzar gomas de mascar, pastillas, dulces y pastas dentales, el xilitol fue
originalmente producido para ser usado como edulcorante para personas diabéticas

(Gonzélez 2011).

Su uso esta siendo aceptado oficialmente por diversos paises, se sabe que mas de
35 los paises han aprobado el uso de xylitol en las comidas, farmacéuticos, y los
productos de salud orales, principalmente en los chicles, pastas dentifricas, jarabes,

y confiterias (Anand (2014),

El consumo diario de xylitol estimado para lograr un efecto anticariogénico varia entre
5-7 g de xylitol tres veces por dia. La dosis recomendada para la prevencién de caries
dental es 6 al10 g/d. Para aquéllos con disfuncién temporomandibular y quién tiene la
dificultad para masticar debe usar caramelos de xylitol, en lugar del chicle; dosis altas
de xylitol puede causar diarrea, en nifios con 45 g/d de xylitol y en adultos con 100
g/d de xylitol. La cantidad tolerada varia con la susceptibilidad individual y peso del

cuerpo. La mayoria de los adultos puede tolerar 40 g/d (Ahmed 2017).

El xilitol reduce los niveles de Streptococcus mutans (MS) en placa y saliva al alterar
sus procesos de produccién de energia, lo que lleva a un ciclo de energia futil y muerte
celular; reduce la adhesidn de estos microorganismos a la superficie de los dientes y
también reduce su potencial de produccion de acido; que promueve la mineralizacion
al aumentar el flujo salival cuando se usa como chicle o pastilla grande de xylitol.

También se describe cdmo actla el xylitol a nivel del Streptococcus mutans, afirman
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gue esta bacteria transporta el azlcar a la célula en un ciclo de consumo de energia
gue es responsable del crecimiento o inhibicion, el xylitol luego se convierte en xylitol-
5-fosfato a través del fosfoenolpiruvato que es un sistema de fructosa fosfotransferasa
del S. mutans, que resulta en el desarrollo de vacuolas intracelulares y degradacion
de su membrana celular, la molécula defosforilada es luego expulsada de la célula,
esta expulsion ocurre a un costo de energia, con energia no obtenida del metabolismo
del xilitol, por lo tanto, el xylitol inhibe el crecimiento de S. mutans esencialmente al

privar de comida a la bacteria (Anand (2014) y Ahmed (2017).

Asi como se destaca las propiedades beneficiosas, también existen controversias con
respecto al uso del xylitol, sobre todo en Europa, donde manifiestan que los estudios
realizados con dosis diarias bajas de xylitol, no se muestra efecto anti bacteriano, por

lo tanto, no ofreceria ningun efecto preventivo de la caries dental (S6derling 2009)

Ecologia Bucal

El medio bucal es el escenario donde conviven gran cantidad de especies
bacterianas, probablemente no se tornan patoldégicas mientras exista un equilibrio
entre ellas, la flora oral es muy diversa, tiene por lo menos alrededor de 350 especies

bacterianas cultivables (Shankargouda, Roopa, Amrutha, y Sanketh, 2013).

Con respecto a la flora bacteriana oral, los estudios de la microbiologia se originan
con las observaciones de Leeuwenhoek, quien mostré una coleccién de diversos
morfotipos bacterianos en la placa dental y que tras el desarrollo de medios de cultivo
bacteriano por Koch, Pasteur y otros, la microbiota cultivable de la boca, formé una

coleccion diversa de organismos, incluyendo aerobios estrictos, anaerobios
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facultativos y estrictos, con una amplia gama de potencial metabdlico, incluyendo la
capacidad de degradar azucares, proteinas y sustratos complejos derivados de ellos.
El mismo autor manifiesta que la cavidad oral humana esta fuertemente colonizada

por microorganismos, incluyendo virus, protozoos y hongos (Astorga 2015).

Streptococcus mutans

Los Streptococcus del grupo mutans, Lactobacillus spp y Actinomyces spp, son los
principales implicado dentro de la patogénesis de la caries dental, siendo el
Streptococcus mutans (S. mutans) el agente mas importante asociado a ella. A este
microorganismo la describen como un coco Gram positivo, dispuesto en cadena, no
movil, catalasa-negativo, productor rapido de acido lactico con capacidad de cambiar
un medio con pH 7 a pH 4.2 en aproximadamente 24 horas, que tiene la capacidad
de fermentador la glucosa, lactosa, rafinosa, manitol, inulina y salicina con la
produccion de acidos. Refiere que el habitat natural de S. mutans es la boca y que las
colonias se adhieren muy cerca de la superficie del diente e igualmente se puede

recuperar en lesiones cariosas (Ojeda 2013).

Gamboa también destaca la responsabilidad del Streptococcus mutans en el proceso
carioso, ademas de describir las caracteristicas morfologicas y el comportamiento de
esta bacteria, menciona también que en la comunidad cientifica hay consenso en
sefalar al S. mutans como el microrganismo mas importante en la caries dental y que
las estrategias de aislamiento, identificacion, tipificacion, prevencién y control estan
dirigidas hacia este. Morfol6égicamente la describe como un coco grampositivo que
fue aislado e identificado por Clarke en 1924, a partir de lesiones cariosas en humanos

y que los denomind S. mutans por las formas mutantes en que se presenta, que tiene
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variaciones en su forma, adopta la forma ovalada (cocobacilo) en un medio acido y
forma redonda (coco) en un medio alcalino. En cultivos de agar sangre, las colonias
de este microrganismo se diferencian facilmente: altas, convexas, pulvinadas (en
forma de cojin) y mucoides, de 0,5 a 1 mm de diametro, y opacas con un aspecto que
recuerda al vidrio esmerilado. Esta bacteria es anaerdbica facultativa, es decir, que

puede o no utilizar el oxigeno para su crecimiento (Gamboa 2014).

Metabolismo Bacteriano

El metabolismo bacteriano esta referido al conjunto de reacciones quimicas que se
producen en la célula y que tiene tres funciones especificas; la primera es obtener
energia quimica del entorno y almacenarla para luego usarla en diferentes funciones
celulares; la segunda es convertir los nutrientes exégenos en unidades precursoras
de los componentes macromoleculares de la célula bacteriana y la tercera funcion es
formar y degradar moléculas necesarias para cumplir funciones celulares especificas;
gue esas funciones se producen en una secuencias de reacciones catalizadas
enzimaticamente y se divide en anabolismo (proceso por el cual la célula bacteriana
sintetiza sus propios componentes) y catabolismo (conjunto de reacciones
degradativas de los nutrientes para obtener energia o para convertirlos en unidades
precursoras de la biosintesis); también dice que en las bacterias se encuentran las
tres vias centrales del metabolismo intermedio de los carbohidratos (la via glucolitica
o de Embden Meyerhof Parnas, la de pentosa fosfato o shunt de las pentosas y la de
Entner-Doudoroff): a) la via glucolitica que degrada la glucosa se divide en tres etapas
principales; la primera es preparativa, con reacciones que no son de oxidacion

reduccion, sin liberacion de energia y con formacion de dos intermediarios de tres
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atomos de carbono cada uno, en la segunda etapa, si ocurren reacciones de
oxidacion reduccion con liberacion de energia, formacion de ATP por fosforilaciéon a
nivel del substrato (el ATP se genera en un paso enzimatico especifico) y produccion
de dos moléculas de piruvato y en la tercera etapa, huevamente ocurren reacciones
de oxidacion reduccion y se generan los productos finales de la fermentacion, que
varian segun la bacteria en cuestion , b) la via de las pentosas que es una ruta
multifuncional para la degradacion de hexosas, pentosas y otros hidratos de carbono,
c) la via de Entner-Doudoroff que es la ruta principal para la degradacién de la glucosa
en las bacterias aerobias estrictas como Neisseria y Pseudomonas. (Varela 2002, p.

43- 50).

1.3 Investigaciones

Ballena et al. (2019) hicieron un studio “in vitro” para determinar la actividad
antimicrobiana de tres pastas dentales sin fllor contra cepas de Streptococcus
mutans, se sometieron a prueba dos pastas dentales con xylitol, Denture BB (GX1) y
Dentito Baby (GX2) y una con Caléndula (GC) pasta dental para bebés; utilizaron
cepas de Streptococcus mutans ATCC 25175, las cuales fueron activadas y
cultivadas a 37 °C por 24 horas. Prepararon placas Petri con agar Tripticasa Soya
donde realizaron una siembra bacteriana e hicieron pocillos de 6mm para la
colocacién de las pastas dentales y furon incubados por 48 horas. el control positivo
fue hecho con clorhexidina al 0,12% y el control negativo con agua destilada. El
analisis estadistico se realizo con el paguete estadistico SPSS version 15, realizaron
pruebas estadisticas de corroboracién de distribucién gaussiana de Shapiro-Wilk,

posteriormente se realizo la prueba de Kruskal-Wallis para comparaciones multiples

27



y de Mann-Whitney para comparaciones individuales. Dentro de sus resultados se
describen que los halos de inhibicion fueron de 6mm para la pasta dental con Xylitol
Denture BB (GX1) y 22.93mm para la pasta con xylitol Dentito Baby (GX2), 6mm para
la pasta dental con caléndula GC, 6 mm para el agua destilada y 26.69mm para la
clorhexidina. Concluyen afirmando que solo una pasta dental con xylitol (GX2) tuvo

actividad antimicrobiana contra los Streptococcus mutans

Maden et al. (2918) investigacion realizada con la finalidad de evaluar el efecto
antimicrobiano de pastas dentales con contenido de Fluor, Xylitol y Xylitol-Probiético,
contra Streptococcus mutans y Lactobacilos, en una muestra formada por 60 nifios
con edades entre 13 a 15 afios que gosaban de buena salud, sin lesiones cariosas
activas o no tratadas, ni enfermedad periodontal. La muestra fue dividida
aleatoriamente en 3 grupos de 20 participantes cada uno; al grupo | se le entrego
pasta dental con flior, al grupo Il pasta dental con xylitol y al grupo Il pasta con Xylito-
probidtico, ademas de cepillos dentales; se les indico que se cepillaran dos veces por
dia por dos minutos, durante seis semanas. Las muestras de saliva fueron tomadas
al inicio y al final del experimento; al realizar las lecturas, después de 6 semanas y
compararlas con la basal, encontraron que con las pastas con Xylitol-Probi6tico la
reduccion de Streptococcus mutans fue del 75% al 25% y Lactobacilos disminuy6 del
60% al 30%; en el grupo que uso6 pasta con Flaor, la reduccion de Streptococcus
mutas fue de 80 a 45% y Lactobacilos de 70 a 55%; en el grupo que usé pasta con
Xyilitol no hubo cambios importantes, los Streptococcus mutans disminuy6 de 80 a
75% y Lactobacilos de 75 a 65%. Con lo cual concluyen afirmando que, con el uso de

pastas dentales, con Fluor y xylitol-probidtico, usadas dos veces por dia, durante 6
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meses, se logra disminuir la poblacion bacteriana salival y que la pasta con xylitol no

eficaz contra el Streptococcus mutans y los Lactobacilos.

Ackerman, et al (2018) realizaron un estudio, in vitro, con el objetivo de evaluar la
efectividad de una pasta de dientes, que contenia en su composicion extractos
vegetales y xylitol para inhibicién de Streptococcus mutans; para verificar la actividad
bacteriana realizaron ensayos de difusion en agar, basado en la metodologia estandar
M2A8 Anvisa; el estudio fue realizado con un in6culo de 108UFC/mL de cepa de
Streptococcus mutans; el principio basico fue la difusion de una solucion de pasta de
dientes Orgéanico Natural (que contenia Xylitol) y Colgate total 12, en la superficie de
agar de un disco impregnado; utilizaron como control negativo agua ozonizada y
control positivo clorhexidina al 0.12%; los resultados fueron analizados a partir de las
mediciones de los halos de inhibicién (en mm); encontraron que para la pasta dental
organico natural el promedio fue de 11.33+ 4,35 y para la pasta de dientes Colgate
Total 12 (3,93 % 4,67) con un nivel de significancia de p <0,05. Y concluyen que, la

pasta dental que contenia xylitol demostro tener propiedades antimicrobianas.

Chavez (2017), desarroll6 una tesis con el objetivo de evaluar el efecto inhibidor, “in
vitro,” de 10 pastas dentales frente al Streptococcus mutans (ATCC 25175); utilizo la
técnica cilindro placa que pertenece a la farmacopea de los estados unidos, en
nuestra conformada por 432 cilindros calibrados, por cada pasta en estudio utilizé 6
placas Petris (cada placa Petri contiene 10ml de agar tripticasa de soya, extracto de
levadura, sucrosa y bacitracina solidificado e inoculado con el Streptococcus mutans)
y dentro de cada placa Petri coloc6 6 cilindros (cada cilindro tendra una porcion de

una misma pasta dental); al hacer las lecturas, 48 horas después, obtuvo como
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resultado que la pasta dental Vitis Junior tiene el mayor efecto inhibidor con un
promedio de 23.78 mm, seguido de la pasta dental Kolynos con 23.42 mm de
inhibicién, le sigue la pasta dental Dento 3 con 18,47mm, seguido por Dento con
16,97mm, la pasta Colgate total 12 obtuvo un valor de 16,78mm, seguidamente de la
pasta dental Neutrazucar con 16,67mm, la pasta dental Colgate Smile obtuvo
16,58mm, Denture kids 16,31mm, Oral B 15,81mm y por ultimo la pasta dental que

obtuvo el menor valor fue Denture Bebe con 1mm.

Eskandarian et. al.(Iran 2017) realizaron un estudio “in vitro” para comparar el efecto
antimicrobiano de Tetrafluoruro de Titaneo, Clorhexidina, Xyilitol y Fluoruro de Sodio;
prepararon 94 muestras con Streptococcus mutans divididos en 4 grupos; después
del cultivarlos en medios especificos obtuvieron muestras con 5x10*UFC (Unidades
Formadoras de Colonias), adicionaron discos impregnados con 30ul de Tetrafluoruro
de Titanio (TiF4), Fluoruro de Sodio (FNa), Clorhexidina (Chx) y Xylitol, en
concentraciones de 3.125%, 6.25%, 12.5%, 25% y 50%; después de 24 horas de
incubacion posterior, realizaron las lecturas. Al analizar sus resultados manifiestan
gue tanto el Tetrafluoruro de Sodio, Fluoruro de Sodio y Clorhexidina mostraron efecto
inhibitorio y bactericida a concentraciones mayores a 6.25%; con respecto al Xylitol
refieren que no mostré ningun efecto inhibitorio ni bactericida con ninguna de sus

concentraciones.

Ghasemi (Iran 2017) Estudio desarrollado cuyo objetivo fue investigar los efectos del
yogur probidtico y chicles con xylitol en la reduccién de los niveles de Streptococcus
mutans (SM), en 50 estudiantes mujeres con mas de 105 unidades formadoras de

colonias por ml de saliva. La muestra fue dividida en dos grupos iguales para recibir
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yogur probidtico que contiene Lactobacillus acidophilus ATCC 4356 y Bifidobacterium
bifidum ATCC 29521 (200 g diarios) o chicles que contienen xylitol (dos gomas, tres
veces al dia después de cada comida, contenido total de xylitol: 5.58 g al dia) por tres
semanas. Tomaron muestras de saliva al inicio del estudio, un dia, dos semanas y
cuatro semanas después de las intervenciones, los cultivaron e hicieron los recuentos
de S. mutans salivales. Encontraron que, en ambos grupos, los recuentos de S.
mutans en el primer dia, la segunda semana y la cuarta semana después de la
intervencién fueron significativamente menores que los valores iniciales (P <0.05).
Encontraron, ademas, que en los consumidores de yogur probiético la reduccion fue

mayor, pero no fue estadisticamente significativa con los que consumieron xylitol.

Lucena (2016) Estudio in vitro para evaluar el efecto antimicrobiano de pastas
dentales contra el Streptococcus Mutas. Evaluaron 6 pastas dentales infantiles con la
presencia o no de Fluor y Xylitol. Las muestras fueron incubadas por 48 horas; al
hacer las lecturas, de los halos de inhibicién, encontraron: Sin Flaor y sin Xylitol
17.31+ 0.72mm, Sin fldor y con xilitol 19.89+ 1.36mm, Con Fluor 500ppm sin Xylitol
19.77+ 1.71mm, Con fldor 750ppm + Xylitol 18.36x 0.98mm, Con Flior 1100ppm sin
xilitol 20.03+ 1.09mm, Con Fltor 1500ppm sin Xylitol 22.48+ 1.59mm. encontraron
una disminucién de la carga bacteriana con todas las pastas dentales, teniendo mas

efecto las pastas con mayor concentracion de flaor y sin Xylitol.

Hernandez (México 2016) Investigacion titulada: Niveles de Streptococcus mutans y
Lactobacillus spp. en saliva después del consumo de leche con xilitol en nifios.
Investigacion realizada en una muestra de 20 nifios a quienes se les suministré 250

ml de leche endulzada con xilitol (0.024 gr/ml), durante 30 dias. El conteo de unidades
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formadoras de colonias por mililitro (UFC/ml), en saliva se realiz6 antes y después del
consumo de mencionado producto. Concluyen manifestando que sus resultados
mostraron una reduccion significativa de Streptococcus mutans y Lactobacillus spp

en la saliva después de 30 dias del consumo xylitol (p > 0.05)

Bocanegra, Villarreal, Espias y Sanchez (Barcelona 2016) estudio titulado “Efecto de
una goma de mascar conteniendo xilitol sobre los niveles salivales del Streptococcus
mutans (SM)”; su objetivo fue comparar el efecto de la goma de mascar con y sin
xilitol sobre niveles salivales de SM, en una muestra de 22 estudiantes voluntarios
de entre 20 a 25 afios de edad, con ausencia de enfermedad periodontal, prétesis
dental ni ortodoncia, a los que dividieron en dos grupos; tomaron muestra basales
para determinar la Unidades Formadoras de Colonias(UFC), luego a un grupo un
grupo entregaron gomas de mascar con Xylitol al 60.4% y al otro grupo entregaron
gomas de mascar sin xylitol. Pidieron que masticasen las gomas de mascar durante
5 minutos, una vez por dia, durante 3 dias. Tomaron muestras a las 24 y 72 horas
para realizar el recuento de colonias. Concluyen afirmando que las gomas de mascar
con xilitol disminuyeron significativamente los niveles de SM en comparacién con las

gomas de mascar sin Xylitol.

Haghoo (Iran, 2015) en la investigacion titulada “Comparacion de la eficacia de las
gomas de mascar convencionales y que contienen xylitol para reducir el conteo de
Streptococcus mutans salivales: un estudio in vivo”. Es un estudio experimental
cruzado, donde utilizaron dos tipos de gomas de mascar, uno con Xylitol al 70%
(aprobado por la Asociacion Dental Irani), y otra con sacarosa; la muestra estuvo

formada por 32 individuos con edades entre 18 a 35 afos de edad, separados

32



aleatoriamente en dos grupos de 16 personas cada una, quienes fueron
categorizados con pobre y moderada higiene oral, en funcibn a una tabla de
evaluacion de riesgo de caries. Instruyeron a todos que masticaran un chicle después
de cada comida, durante 15 minutos, por 10 dias. Los cultivos se realizaron en agar
sangre y agar mitis salivarius-bacitracina (MSBA). Hicieron una medicion basal de
Streptococcus mutans y después de la primera y segunda fases de masticado de cicle
y después del periodo de higiene. Dentro del andlisis de datos afirman que en la saliva
de las personas que masticaron chicles con xilitol encontraron menores niveles en el
conteo de Streptococcus mutans y que el efecto mayor fue en los sujetos con pobre
higiene oral. Concluyen que los chicles con xylitol son mas efectivos en reducir los

niveles salivales de Streptococcus mutans con pobre higiene oral.

Emamieh (Iran 2015) estudio realizado para comparar el efecto del Recaldent y Xylitol
sobre la cantidad de Streptococcus mutans salivales; en una muestra de 60
estudiantes, con edades entre 20 a 25 afios. Formaron dos grupos, de 30 estudiantes
cada uno, a un grupo suministraron gomas de mascar con Recaldent al 10% (Casein
Phosphopeptide-Amorphous Calcium Phosphate (CPP-ACP)) y al otro grupo gomas
de mascar con Xylitol al 53.36%; los instruyeron que deberian masticar una goma de
mascar, por 20 minutos, 3 veces por dia (después de las comidas), por 3 semanas;
ademas los integrantes de la muestra deberian reducir su consumo de carbohidratos
y continuar cepillandose con su pasta dental habitual. Las muestras de saliva fueron
tomadas antes de iniciar la investigacion y un dia después de finalizado la fase
experimental. Al procesar los resultados comentan que entre los niveles de
Streptococcus mutans basal no hubo diferencias significativas entre los grupos; al

procesar la muestra tomada un dia posterior a la fase experimental encontraron
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reduccion significativa bacteriana en ambos grupos, pero en el grupo que usé gomas

de mascar con Recaldent la reduccién fue estadisticamente mas significativa.

Brdorich (2014) desarroll6 una tesis experimental, para determinar el efecto de pastas
dentales con xilitol, sobre Streptococcus, en nifios con Sindrome de Down; al hacer
el analisis de las muestra basales de saliva observé un gran nimero de colonias
Streptococcus mutans representadas por un 100% de crecimiento bacteriano (+
100.00 UFC x mm3) y después dos meses de haber usado pastas dentales con xilitol
los efectos que obtuvo en la segunda muestra se redujo a un 30% de crecimiento de

Streptococcus mutans (30.000 UFC x mm3).

Gamal (Egypto 2014) hicieron un estudio cuyo objetivo fue aislar, caracterizar y
controlar el crecimiento de Streptococcus mutans (SM) aislados de saliva y caries
dental, en 70 muestras de pacientes ambulatorios que acudian a la clinica
universitaria Al Azhar de El Cairo. Dentro de este estudio realizan aislamiento de SM,
pruebas de sensibilidad a 10 antibiéticos; control de crecimiento de SM con extracto
de ajo y también se uso6 sacarosa, glucosa y xylitol como sustituto de azucar para
controlar el crecimiento bacteriano a concentraciones de 0.001%, 0.01% y 1%.
Dentro sus conclusiones refieren que el xylitol inhibié el crecimiento de Streptococcus
mutans y que el porcentaje de inhibicion esta en relacién con la concentracion del
producto; ademas no se alter6 el PH salival tras las 60 horas de incubacion; PH que

disminuy6 de 7.2 a 4.3y 3.7 con los otros azUcares.

Padilla, Castillo y Catacora (Peru 2013) desarrollaron una investigacion para evaluar

el “Efecto de la pasta dental con xylitol sobre el recuento de Streptococcus mutans en
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nifos de 7 a 9 afnos”, fue un estudio experimental en una poblacién de 12 casos y 4
controles. Los casos utilizaron pasta dental con xylitol con una frecuencia de cepillado
de 2 veces por dia (en la mafiana y en la noche) y los casos utilizaron pasta dental
convencional sin xylitol. Hicieron un control de unidades formadoras de colonias de
Streptococcus mutans antes de iniciado el experimento, al término de la primera,
tercera y quinta semanas de uso de las respectivas pastas. Concluyen afirmando que
sus resultados muestran que a medida que se va utilizando la pasta dental con xylitol,
se observa una reduccion de los niveles de SM en saliva a diferencia de la pasta

dental convencional.

1.4 Marco conceptual

« Xylitol: edulcorante que, adicionado a las pastas dentales, ayudan a prevenir la
Caries Dental.

» Pastas dentales (geles dentales) con xylitol al 10%: Pastas dentales cuyo unico
principio activo es el xylitol, utilizado para la higiene bucal de nifilos menores de 3
afos.

« Caries Dental: enfermedad infectocontagiosa, transmisible, multifactorial que
destruye tejidos dentarios.

+ Streptococcus mutans: bacteria considerada como la mayor responsable de los
procesos de caries dental.

* Inhibir: impedir el crecimiento bacteriano.
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Capitulo II: EI Problema, Objetivo, Hipotesis y Variables

2.1 Planteamiento del Problema

2.1.1 Descripcion de la Realidad Problematica

La caries dental es una enfermedad infectocontagiosa, multifactorial, que produce
destruccion de los tejidos dentarios. En el Peru entre el 85 y 95% de nifios menores
de 70 meses tienen caries dental, con predominio en poblaciones urbano marginales.
Dentro de los factores causantes de caries dental se establece que estan
involucrados: microrganismos: 1) Streptococcus mutans(MS), lactobacilos,
Peptococos, Actinomices, Porfiromonas, entre otros; siendo el principal el
Streptococcus mutans, este es una bacteria que se alimenta de azucares simples
como la glucosa y la fructosa, pero principalmente glucosa; es una bacteria
acidoégena, acidurica y aciddfila; es decir es resistente a los acidos, vive en un medio
acido y produce &cidos, principalmente acido citrico que produce descenso del PH
salival a nivel que producen perdida de sales de Calcio del esmalte dentario 2) Una
dieta con contenido alto de azucares simples como la glucosa, la Fructosa y la
frecuencia con que esta se ingiere, 3) La falta de una higiene adecuada, en nifios,
por cuanto este no tiene la capacidad motora para realizarlo recayendo por lo tanto,
esta responsabilidad, sobre los padres o cuidadores del nifio, 4) Hablamos de un
huésped susceptible, es decir con mayor riesgo de desarrollar caries dental,
desnutricion, dientes hipoplasicos, etc. A todos estos factores se adiciona el tiempo
de exposicion de los factores anteriores.

Los esfuerzos encaminados a prevenir la caries dental, estan orientados: 1) Al control
de la dieta, es decir una dieta baja en azlcares simples y disminucion de golpes de

azucar por dia, 2) Mejorar la higiene oral, realizando cepillados dentales después de
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cada comida y usando pasta dentales con fldor, 3) Se busca incrementar la
resistencia del esmalte a la agresion por los acidos mediante la aplicacion de
Fluoruros, 4) Se busca ademas controlar la poblacién de Streptococcus mutans, para
lo cual se esta usando productos con fluor, clorhexidina, Cetilpiridinio, Xylitol, entre
otros.

En cuanto al Xylitol, es un polialcohol de cinco atomos de carbono que proporciona
beneficios a la salud, puede ser encontrado en cantidades pequefias, por ejemplo, en
frutas y vegetales. Industrialmente, es producido por hidrogenacién quimica de la
xilosa. El xylitol tiene casi el mismo poder edulcorante que la sacarosa, pero posee
un contenido calérico de 2.4 Kcal/g comparado con 4 Kcal/g de la sacarosa. Es
utilizado para endulzar gomas de mascar, pastillas, dulces y pastas dentales. El xylitol
fue originalmente producido para ser usado como edulcorante para personas
diabéticas.

Existen investigaciones sobre el uso del Xylitol en el control del Streptococcus mutan,
se afirma que esta molécula no puede ser metabolizada por la bacteria (SM)
produciéndose una lisis bacteriana disminuyendo consecuentemente la poblacion
bacteriana. Se afirma que ha demostrado ser efectivo mediante una administracion
sistémica en una dosis diaria de 10 gr; se administré en forma de caramelos, gomas
de mascar, gomitas gelatinosas y jarabes; la dificultad es que no puede ser
administrado indefinidamente; también se han reportado algunos trastornos

digestivos.

Otra alternativa es usarlo adicionando a las pastas dentales, en el Peru se

comercializan 2 marcas de pastas dentales con xylitol al 10% de concentracion, pero
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al respecto hay muy pocas investigaciones que demuestren su efectividad y en el

Per(l son escazas.

2.1.2 Antecedentes Teoricos

La caries dental probablemente apareci6 junto con la humanidad, de la misma forma
también surgieron los esfuerzos para controlarla, tal como se describen en los datos
histéricos descritos en las paginas precedentes; utilizaron todo lo que estuvo a su
alcance hasta que finalmente tenemos por ejemplo las pastas dentales con un
conjunto de ingredientes que nos ayudan mejorar la higiene oral. Asi mismo se busco
entender cOmo es que se producen estas lesiones; surgieron muchas teorias tratando
de explicar las posibles causas, hasta que finalmente se llegd a determinar que en su
generacion y evolucion intervienen bacterias propias de la ecologia bucal. En sintonia
con las épocas y los avances cientificos las definiciones de caries dental también han
variado, hasta que actualmente coinciden en afirmar que es una enfermedad
multifactorial, que es transmisible; que esta asociado a la presencia de
microorganismos, principalmente Streptococcus mutans y lactobacilos, sobre todo en
los estadios iniciales, a la higiene bucal, a las condiciones del huésped, entre otros.
Se entiende también que conociendo los factores intervinientes y controlando estos
se podria prevenir o controlar la presencia y evolucién de esta enfermedad. Es asi
gue prevenir la enfermedad para por adoptar medidas dirigidas a fortalecer el huésped
mediante la nutricibn adecuada con bajos golpes de azucar, administracion de

fluoruros, entre otros.

Actualmente de busca fortalecer las practicas de una higiene oral adecuada, para

cuyo fin se dispones de pastas dentales con un conjunto de componentes para
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mejorar en la limpieza; también se busca controlar los microrganismos productores
de caries, principalmente el Streptococcus mutans. Uno de los desafios de la
odontologia preventiva creo que es el control microbioldgico, y ese fin tienen las
investigaciones sobre el uso del xylitol; y al respecto se han realizado investigaciones
sobre su uso administrando via sistémica, y adicionando a pastas dentales; con
resultados todavia controversiales.

La poblacién critica sigue siendo la poblacion infantil, es decir menores de 72 meses,
pero sobre todo los menores de 36 meses, donde no es del todo posible usar las

pastas dentales fluoradas del que se disponen en el mercado.

2.1.3 Definicion del Problema

Problema

¢ Cudl es el efecto inhibitorio, in vitro, de las pastas dentales con xylitol al 10% sobre
los Streptococcus mutans, Lima Octubre del 20197

Problemas secundarios

1. ¢Cual es el efecto de las pastas dentales con xylitol al 10% sobre Streptococcus
mutans a las 24 horas?

2. ¢ Cudl es el efecto de las pastas dentales con xylitol al 10% sobre Streptococcus
mutans a las 48 horas?

3. ¢ Cudl es el efecto de las pastas dentales con xilitol al 10% sobre Streptococcus

mutans a las 72 horas?
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2.2 Finalidad y Obijetivos de la Investigacién

2.2.1 Finalidad

La odontologia preventiva en su afan de prevenir enfermedades como la caries dental
en nifos, busca contar con herramientas necesarias, que hayan demostrado su
eficacia, que cuenten con el sustento cientificos de su validez, de su aplicabilidad,
gue sea accesible para ser usados de forma masiva en la poblacién infantil.

Una de las preocupaciones de la odontologia preventiva, entre otras, es poder
controlar el principal microorganismo involucrado en la produccion de caries dental,
se trata del Streptococcus mutans, del cual se sabe que participa en el proceso
carioso y se busca como controlarlo; dentro de este afan por controlarlo se desarrollan
investigaciones como los referentes al Xylitol, que tiene evidencia de su efecto
inhibitorio administrado por via sistémica.

Sobre la aplicacion topica de este producto, existen pocas evidencias que sustentan
su efectividad y en nuestro medio son escazas, por lo que esta investigacion busca
evidenciar este efecto, busca contribuir con el esclarecimiento del efecto inhibitorio
gue podrian tener estos productos sobre este microorganismo; permitira contar con
una evidencia mas que sustenten la toma de decisiones futuras en un afan de

contribuir con la prevencion de caries dental infantil.

2.2.2 Objetivo General y Especificos

Objetivo General

Comprobar el efecto inhibitorio, in vitro, de las pastas dentales con xylitol al 10% sobre

cepas de Streptococcus mutans.
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Objetivos Especificos

1. Verificar el efecto inhibitorio de las pastas dentales con xylitol al 10% sobre
Streptococcus mutan a las 24 horas

2. Constatar el efecto inhibitorio de las pastas dentales con xylitol al 10% sobre
Streptococcus mutans a las 48 horas

3. Evidenciar el efecto inhibitorio de las pastas dentales con xylitol al 10% sobre

Streptococcus mutans a las 72 horas.

2.2.3 Delimitacion del Estudio

* Delimitacion temporal: el estudio se realizé en el mes de Octubre del 2019

* Delimitacion espacial: el estudio fue realizado en el Centro de control Analitico de la
Facultad de Farmacia y Bioquimica de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos
(unmsm)

* Delimitacion social: el estudio fue realizado “in vitro”

* Delimitacion conceptual: los conceptos vertidos en el trabajo de investigacién seran:

pasta dental (gel dental), xylitol, efecto inhibitorio, Streptococcus mutans.

2.2.4 Justificacion e importancia del estudio

Dentro de la odontologia preventiva se busca contar con elementos que nos permitan
hacer frente a los problemas bucales y que estos elementos tengan la suficiente base
cientifica que demuestren su validez, dentro de este contexto, esta investigacion
contribuye generando evidencia cientifica de los efectos del Xylitol sobre los
Streptococcus mutans, genera un sustento valido para su aplicacién clinica en

beneficio de la poblacion infantil; el prevenir una enfermedad en general y las
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enfermedades bucales en particular, en perspectiva, trasciende sobre la salud en

general y la calidad de vida de las poblaciones beneficiarias.

2.3 Hipoétesis y Variables

2.3.1 Supuestos Tedricos

En las ultimas décadas se estan generando mayor informacion cientifica a cerca del
control del Streptococcus mutans, con productos a base de xylitol, por cuanto al
tratarse de un azdcar que no puede ser metabolizado por la bacteria en mencion, este
finalmente produce la autolisis, se estan utilizando como gomas de mascar,
caramelos, como edulcorante de leche, refrescos, entre otros. Existen mayores
voliumenes de investigacion referente a la administracion sistémica del xilitol,
recomendando una dosis diaria entre 8 a 10gr.; Io que no esta claro aln es en cuanto
a los efectos secundarios que podria producir su administracién prolongada. Asi
mismo existen investigaciones que sugieren su uso como aditivo de las pastas
dentales; existen investigaciones a favor y en contra del efecto sobre el Streptococcus
mutans como el de Eskandarian et. al. (Iran 2017) que en su investigacion obtuvo un
nulo efecto inhibitorio del xylitol; otras investigaciones afirman que si tiene un efecto
inhibitorio dependiendo de la dosis de xylitol que contengan los productos. Otro
aspecto a tener en cuenta y que todavia no ha sido esclarecido, es si su uso
prolongado genera resistencia bacteriana.

En nuestro medio se comercializan productos para la higiene oral de los bebés y que
refieren contiene xylitol entre el 10 y 12 %, lo cual quiere decir que si usamos entre 1
0 2 gramos del producto estariamos usando entre 100 a 200 mg de xylitol;
comparativamente con la dosis sistémica es sumamente baja, aun cuando las vias de

suministro son diferentes. Dentro de este sin niumero de interrogantes, es valido
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plantearse problemas e hipétesis como las planteadas que nos permitan esclarecer

sus efectos de los productos sujeto de prueba.

2.3.2 Hipdtesis Principal y Especificos

Hipotesis principal
H1: Las pastas dentales con xylitol al 10% inhiben significativamente los niveles de

Streptococcus mutans Salivales.

Hipotesis Especificas

1. Las pastas dentales con xylitol inhiben significativamente los niveles de
Streptococcus Mutan salivales a mas de 14mm a las 24 horas.
2. Las pastas dentales con xylitol inhiben significativamente los niveles de
Streptococcus mutan salivales a mas de 14mm a las 48 horas.
3. Las pastas dentales con xylitol inhiben significativamente los niveles de

Streptococcus mutans salivales a mas de 14 mm a las 72 horas.

2.3.3 Variables e Indicadores

VARIABLE 1: Pastas dentales con Xylitol.

Definicién conceptual: Producto destinado a la higiene dental que en su composicion

destaca la presencia xilitol al 10%
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VARIABLE 2: Inhibicion del crecimiento de Streptococcus mutans
Definicién operacional: Impedir el crecimiento de la bacteria Streptococcus mutans,

en un medio de cultivo, mediante la aplicacion de pastas dentales con xylitol.

Dimensiones Indicadores

Halos de inhibicién:
Inhibiciébn del crecimiento de Streptococos | Sensible: 220 mm
Mutans a las 24 horas. Intermedio: 15 - 19 mm

Resistente: £ 14 mm

Halos de inhibicién:
Inhibicion del crecimiento de Streptococos | Sensible: 220 mm
Mutans a las 48 horas. Intermedio: 15 - 19 mm

Resistente: £ 14 mm

Halos de inhibicién:
Inhibicion del crecimiento de Streptococos | Sensible: 220 mm
Mutans a las 72 horas. Intermedio: 15 - 19 mm

Resistente: £ 14 mm
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Capitulo Ill: Método, Técnica e Instrumentos

3.1 Poblacion y Muestra

Poblacién: La poblacién estuvo conformada por cepas de Streptococcus mutans
liofilizado ATCC 25175

Muestra: Cepas de Streptococcus mutans

Area de estudio:
Laboratorio de la Seccion de Microbiologia de la Facultad de Bioquimica de la

Universidad Nacional Mayor de San Marcos.

Criterios de inclusion:
* Placas Petri que contenian el medio de cultivo elegido para el crecimiento de la cepa
de Streptococcus mutans ATCC25175.

* Placas Petri en ¢ptimas condiciones de esterilizacién

Criterios de exclusion:
* Placas Petri que no reunian las condiciones de esterilizacion
* Placas Petri con presencia de bacterias diferentes a Streptococcus mutans

*Placas Petri que hayan sufrido deterioro.

Unidad de analisis:

Placa Petri con el cultivo de Streptococcus mutans ATCC 25175 que cumplieron con

los criterios de inclusion.

45



Unidad de muestreo:
Placa Petri con el cultivo de Streptococcus mutans ATCC 25175 que cumplieron con

los criterios de inclusion.

Tamafio de muestra:
El calculo del tamafio de muestra de realiz6 utilizando a formula de comparacién de
medias:

2 2
2*(Za/2 _|_ZB) * g

" (M1 _ 12)
n: Numero de placas Petri
Zar2: Nivel de confianza: 1.960, Valor Z al 5% de error tipo |
Zg . Potencia de la prueba: 0.8, Valor Z al 20% de error tipo Il
o : Desviacion estandar de los halos de inhibicién con pastas
dentales con xilitol al 10%
M1 - M2: diferencias de halos de inhibicion entre los dos grupos de

pastas dentales

Seasume o/ p1- 2 =1
Reemplazado se tiene: n = 2(1.96+0.80)? 1 = 15.2352

n = 16 placas Petri por tipo de pasta dental

3.2 Disefio
Se realiz6 en estudio experimental, porque hubo manipulacion de una de las

variables con la intervencion de la otra; explicativo por que el resultado permitira
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determinar la incidencia o no de una variable sobre la otra; transversal por que las

mediciones se realizaron en un solo momento.

3.3 Técnica(s) e Instrumento(s) de Recoleccion de Datos

Los datos fueron recolectados en una ficha de recoleccion de datos elaborada
previamente.

Para determinar el grado de inhibicién de las pastas dentales, sujetas de esta
investigacion, sobre los Streptococcus mutans, se recurrio a uno de los métodos
utilizados para la valoracion microbiologica de los antibidticos, que es el método de
difusion (difusion en Agar) descrito por Kirby-Bauer, este método, tal como lo
describen la Farmacopea de los Estados Unidos Mexicanos(FEUM), Cabrera (2015)
y Chavez (2017), en sus respectivos trabajos de investigacién, haciendo referencia
la Farmacopea Americana USP38, también afirman que este método se basa en la
difusiéon del antibidtico desde un cilindro vertical, a través de una superficie con agar
inoculado con el microorganismo de prueba. La difusion origina zonas de inhibicion
del microorganismo cuyo tamafio (didmetro) esta en relacion con la concentracion del
antibiotico.

En este trabajo no se utilizaron cilindros de acero, se opt6 por el método modificado
de pozos de Agar, como lo describen Rojas, Garcia, Aura y Lépez (Chile 2005), los
investigadores manifiestan que sobre sobre la superficie del agar seleccionado se
hace un frotis del inéculo, posteriormente se hacen pozos sobre la superficie de los
agares con un sacabocado estéril de 6 mm de diametro y en cada uno de ellos se
vierte el antimicrobiano, se dejan reposar por 30 minutos, posteriormente se

incubaran y leen las placas siguiendo el método de Kirby Bauer.
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El procedimiento se realiz6 siguiendo el protocolo del Centro de Control Analitico de
la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la Universidad Nacional Mayor de San
Marcos, el mismo que coincide con la descripcion que se detalla en el manual de
pruebas de Susceptibilidad antimicrobiana, de la Sociedad Americana de
Microbiologia (Stephen, 2005. pp. 39 — 46.) y la descripcién que hace Chavez (2017)
en su tesis en el que evalua el efecto inhibitorio de pastas dentales sobre

Streptococcus mutans.

3.3.1 Materiales e Insumos

3.3.1.1 Materiales

- Vernier digital Caliper Modelo: DC-515

- Placas Petri de vidro de 90mm de diametro x 15mm de altura - Asa de Driglasky de
vidrio

- Tubos de 150mm con tapa rosca

- Viales de vidrio de 5ml de capacidad

- Puntas para micropipeta de 20-200 ml

- Puntas para micropipeta de 0.5-5ml

- Frascos de vidrio de 500ml de capacidad con tapa rosca - Frascos de vidrio de 200ml
de capacidad con tapa rosca - Viales de vidrio de 10ml de capacidad

- Gradilla

- Espétulas

- Sacabocado con diametro interno de 6mm

- Papel craft

- Asa bacteriolégica

- Escala de Mac Farland

48



- Baguetas de vidrio

- Indicador multiparametro de esterilizaciéon

3.3.1.2 Insumos

a) Medios de Cultivo

- Caldo Tripticasa Soya (TSB)

- Agar Tripticasa Soya (TSA)

- Agar Mueller Hinton

b) In6culo

- Streptococcus muntans

c) Reactivos

- Agua Destilada

- Cloruro de sodio grado bacteriol6gico

- Alcohol 96°

3.3.2 Equipos

- Incubadora 35°C EQ-CCA-026 Labor LP-11 S: 69-6315/4

- Autoclave Vertical Digital EQ-CCA-054 Reles AL/D 50L S: 476-15
- Potenciémetro EQ-CCA-005 Inolab 730 S:10380849

- Bafio Maria EQ-CCA-009 Memmert WNE-10 S: L307.0363

- Balanza Analitica EQ-CCA-037 AND HR 250 AZ S: GA7702480

- Estufa EQ-CCA-001 Memmert UN55 S: B215-2490

- Mechero Bunsen.
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3.3.3 Procedimientos

3.3.3.1 Fase Pre-analitica

- Las placas Petri fueron envueltas en papel craft y esterilizadas en calor seco en una
estufa a 180° por 2 horas

- Las puntas para las micropipetas, los viales de vidrio y los tubos con tapa rosca se
esterilizaron con calor himedo en autoclave a 121°C y

15 Ib/pg?durante 15 minutos.

3.3.3.2 Preparacion de los Medios de Cultivo

- Se prepar6 10ml de TBS, segun las instrucciones del fabricante (30 gramos para
01 litro de agua destilada) en un tubo de ensayo y se esterilizé en autoclave.
- Se preparé 50ml de agar TSA para la fase de activacion segun las instrucciones del
fabricante (52 gramos para 01 litro de agua destilada) en un frasco de vidrio y se
esterilizé en autoclave. El agua ya esterilizada se enfrid en bafio Maria a 45-50°C y
se vertio en placas Petri estériles.
- Se prepar6 900ml de agar Mueller Hinton para la fase analitica en un frasco de vidrio
de acuerdo a las instrucciones del fabricante (30 gramos para 01 litro de agua
destilada). Se autoclavé el agar a 121°C y 15lb/pg°durante 15 minutos.
Inmediatamente después de autoclavar se llevo a bafio Maria a 45-50°C. una vez
temperado se vertio el preparado fresco y tibio a placas Petri de vidrio estériles, para
dar un fondo uniforme de aproximadamente 4 mm, esto corresponde a 25-50 ml para
placas de 90 mm de diametro. El agar ya plagueado se dej6 solidificar a temperatura
ambiente. El pH de cada agar Mueller Hinton debe ser entre 7,0-7,6. Esta medicién
puede hacerse sumergiendo el bulbo del electrodo del potenciémetro en el agar antes

de autoclavar.
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- Se prepar6 10ml de suero fisiolégico estéril, para ello se pesé 900mg de cloruro de
sodio grado bacteriolégico y se completd con agua destilada hasta un volumen de

10mL, se esterilizé en autoclave.

3.3.3.3 Activacion de la Cepa

- La cepa se encontraba refrigerada entre 4-8°C en una placa con Agar TSA

- Se tomo una colonia con el asa bacteriol6gica y se sembr6 en un tubo con caldo
TBS estéril y se llevo a la incubadora a 35°C por 24 horas. - La turbidez demostro el
crecimiento de las cepas. Se sembrdé del caldo TSB a placas con agar TSA. Se llevo

a la incubadora a 35°C por 24 horas.

3.3.3.4 Preparacion de las Muestras
- Las pastas dentales Dentito baby y Denture BB estuvieron contenidas en sus

respectivos estuches de fabrica

3.3.3.5 Fase Analitica

Preparacion del Inoculo

- A partir de colonias puras del microorganismo Streptococcus mutans, se tomé una
cierta cantidad de colonias y se diluy6é en un tubo de ensayo conteniendo 10ml de
suero fisiolégico estéril (Cloruro de Sodio al 9%) de tal manera que la muestra
resultante tuvo una turbidez correspondientes al tubo N°1 de la escala de MacFarland
(escala turbidimétrica que consiste en una serie de tubos con turbidez creciente que
permite hallar la concentracibn aproximada de una solucién bacteriana) el cual

corresponde a una concentracion de 3x108ufc/ml.
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- A partir de esta ultima solucién se realiz6 una dilucion de 1 en 3, para ello de esta
solucion preparada se tom6 3mL y se diluyé en un volumen de 9 ml con suero
fisiolégico en un tubo con tapa rosca, todos los materiales utilizados deben ser
estériles y también el area de trabajo. La solucidn resultante tuvo una concentracion

de 1x108ufc/ml.

In6culo de las Placas

- Se agreg6 100uL de indculo bacteriano preparado (1x108ufc/ml) a 34 placas con
agar Mueller Hinton y con la ayuda de una espétula de Driglasky se esparcio el inéculo
por todas las placas de tal manera que se obtenga un crecimiento homogéneo, para
lo cual se deslizo el asa en la placa en forma paralela y bien compacta abarcando
toda la superficie de la misma. Luego se repitio el procedimiento rotando la placa 60°
en dos oportunidades mas, teniendo cuidado de sembrar las placas de borde a borde,
para evitar inconvenientes en el momento de realizar las lecturas.

- Se dejo reposar de 3 a 5 minutos antes de realizar los pocillos.

Formacion de los pocillos

- Se esteriliz6 el sacabocado con alcohol y se flame6 en el mechero luego con mucho
cuidado se hicieron 3 pocillos por placa. - Los pocillos deben estar a mas de 15 mm
del borde de la placa y deben distribuirse de tal manera que no haya superposicion

de los halos de inhibicion.

Sembrado de muestras y controles
- Se us6 32 placas para las pastas(geles) dentales, 16 placas para cada pasta(gel)

dental.
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- Cada pasta dental se sembro por triplicado afiadiendo aproximadamente 80uL en
cada pocillo.

- Como control negativo o0 muestra en blanco. En una placa se sembré 40uL por
triplicado.

- Como control positivo se usé Ciprofloxacino 40ug/ml. En una placa se sembro

40ug/ml por triplicado.

Incubacion
- Las 34 placas de las muestras y los controles se llevaron a una incubadora a 37°C

durante 24 horas, 48 horas y 72 horas.

Fase Post analitica

- Después de las 24, 48 y 72 horas de incubacion, cada placa fue examinada, las
zonas de inhibiciébn resultantes fueron uniformemente circulares en una capa
homogénea de crecimiento bacteriano. Los diametros de las zonas de inhibicion se
midieron en milimetro pasando por el centro de cada pocillo. La medicién se realizo
por triplicado para cada pocillo con un vernier digital que mide hasta centésima de
milimetro. Los valores de las mediciones por triplicados se promediaron para

reportarlo como nimero real.

3.4 Interpretacion

La interpretacién se realizé de acuerdo a los criterios de interpretacion de las pruebas
de sensibilidad a los antimicrobianos (Medina, 2005):

1) Categoria de interpretacion SENSIBLE: Esta categoria implica que una infeccion

dada por la cepa en estudio se puede tratar apropiadamente con la dosis de
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antibiético recomendada para el tipo de infeccion y la especie infectante, a menos que
hubieran contraindicaciones.

2) Categoria de interpretacion INTERMEDIO: Esta categoria incluye cepas que
pueden ser inhibidas por concentraciones de antibiotico mas elevadas, siempre que
se pueda aumentar la dosis (ej. R-lactdmicos) o que la droga concentre
fisiologicamente en el tejido infectado (ej. quinolonas y 3 lactamicos en orina).
También nos indica una "zona buffer" que deberia evitar que pequefos factores
técnicos dificiles de controlar causen mayores discrepancias de interpretacion;

3) Categoria de interpretacion RESISTENTE: Las cepas resistentes no son inhibidas
por las concentraciones séricas normalmente alcanzadas a dosis habituales y/o caen
en el rango donde son comunes mecanismos especificos de resistencia microbiana
(por ejemplo 3-lactamasas) y la eficacia clinica no ha sido comprobada;

4) Categoria de interpretacion NO SENSIBLE: esta categoria se utiliza para
microorganismos que solo tienen categoria de interpretacion sensible debido a la
ausencia o a la rara aparicion de cepas resistentes.

Punto de corte / criterio de interpretacion: el valor de CIM o el halo de inhibicion
utilizados para indicar sensible, intermedio y resistente se definen como se explicd
anteriormente.

Por ejemplo, para el antimicrobiano X con el siguiente criterio de interpretacion:

CIM (ug/ml Halos de inhibicion
(mm)
Sensible <4 =20
Intermedio 8-16 15-19
Resistente > 32 <14
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“Punto de corte de sensibilidad” es 4 ug/ml 0 20 mm

“Punto de corte de resistencia” es 32 yg/ml o 14 mm

3.5 Procesamiento de datos

Los datos se presentan en cuadros estadisticos de distribucién de frecuencias,
medidas de tendencia central, y se realizan las pruebas de hipétesis para analizar el
comportamiento de las variables, con respecto al valor referencia y entre ellas. Los

datos fueron utilizando el programa estadistico SPSS version 24.0
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Capitulo IV: Presentacion y Andlisis de resultados

4.1 Presentacion de resultados

Tabla 1

Diametros de los halos de inhibicion producidos por Dentito Baby y Denture BB sobre Streptococcus mutans a las 24 horas

(medido en mm)

CONTROL DENTITO BABY DENTURE BB
BACTERIAS POSITIVO CONTROL
Ciprofloxacino | NEGATIVO | 1er. 2do. 3er. PROMEDIO | ler. 2do. 3er. PROMEDIO
(40ug/ml) Pocillo Pocillo | Pocillo Pocillo pocillo Pocillo

2352 | 2405 | 23.71 23.76 14.26 12.71 13.15 13.37

33.98 5 2483 | 2457 | 24.34 24.58 13.17 13.23 13.18 13.19

2455 | 2567 | 25.82 25.35 14.21 14.65 15.17 14.68

23.42 | 2413 | 24.03 23.86 13.15 13.54 12.89 13.19

2372 | 2467 | 23.92 24.10 14.15 14.62 14.78 14.52

STRE,\%(T)E,\?S?CUS 24.73 | 24.02 | 23.75 24.17 14.01 12.43 12.62 13.02

34.12 2415 | 2343 | 23.28 23.62 13.62 13.54 12.46 13.21

6 2326 | 22.89 | 21.56 22.57 13.35 14.01 13.95 13.77

24.42 | 2391 | 22.83 23.72 14.72 15.18 13.92 14.61

2464 | 2393 | 24.36 24.31 15.17 13.92 15.68 14.92

2162 | 2275 | 2412 22.83 15.03 14.71 16.13 15.29

21.93 | 2287 | 23.03 22.61 13.52 14.17 13.74 13.81

35.03 6 23.82 | 2462 | 23.76 24.07 13.95 12.52 13.89 13.45

21.92 | 2363 | 24.25 23.27 14.52 14.73 13.82 14.36

2463 | 24.44 | 23.98 24.35 14.17 15.53 12.87 14.19

24.69 23.6 24.52 24.27 15.01 15.23 15.47 15.24
PROMEDIOS 34.38 6 2374 | 2395 | 2383 | 2384 | 1413 | 1405 | 1398 | 1405 |

Fuente: Tabla elaborada por el autor en base a Datos obtenidos en el Centro de Control Analitico de la Facultad de Farmacia y Bioguimica
de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos.
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Tabla 2

Diametros de los halos de inhibicion producidos por Dentito Baby y Denture BB sobre Streptococcus mutans a las 48 horas
(medido en mm)

CONTROL
POSITIVO CONTROL | DENTITO BABY DENTURE BB
BACTERIAS Ciprofloxacino | NEGATIVO
(40ug/ml) ler. 2do. 3er. PROMEDIO | 1ler. 2do. 3er. PROMEDIO
Pocillo | Pocillo | Pocillo Pocillo | pocillo | Pocillo
13.82 | 1453 | 14.17 14.17 1017 | 1021 | 10.35 10.24
16.48 | 1651 | 15.35 16.11 914 | 952 | 972 9.46
33.72 6 18.92 | 19.35 | 19.54 19.27 993 | 1035 | 1027 10.18
16.62 | 17.38 | 17.15 17.05 823 | 891 | 9.15 8.76
1533 | 16.31 | 15.29 15.64 974 | 1052 | 10.31 10.19
'\SATUF;EA"D\ITSOCOCCUS 17.82 | 16.93 | 15.89 16.88 1032 | 1017 | 9.76 10.08
15.87 | 14.32 | 15.27 15.15 937 | 972 | 875 9.28
32.85 6 1517 | 14.38 | 1451 14.69 993 | 1037 | 9.77 10.02
1431 | 1421 | 13.82 14.11 918 | 953 | 965 9.45
1552 | 16.27 | 15.65 15.81 862 | 915 | 857 8.78
1438 | 1572 | 15.75 15.28 8.94 | 943 | 881 9.06
1473 | 12.81 | 14.35 13.96 1017 | 952 | 9.73 9.81
33.74 6 15.44 | 1438 | 13.85 14.56 9.92 | 987 | 1031 10.03
13.78 | 14.75 | 14.76 14.43 1016 | 944 | 9.27 9.62
1452 | 13.85 | 13.21 13.86 975 | 1033 | 9.67 9.92
1581 | 14.46 | 14.38 14.88 952 | 1063 | 9.72 9.96
PROMEDIOS 33.44 6 1553 | 1539 | 1518 | 1587 | 957 | 985 | o961 | 968 |

Fuente: Tabla elaborada por el autor en base a Datos obtenidos en el Centro de Control Analitico de la Facultad de Farmacia y
Bioquimica de la Universidad nacional Mayor de San Marcos
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Tabla 3
Diametros de los halos de inhibicion producidos por Dentito Baby y Denture BB sobre Streptococcus mutans a las 72 horas

(medido en mm)

CONTROL
POSITIVO CONTROL | DENTITO BABY DENTURE BB
BACTERIAS Ciprofloxacino NEGATIVO
(40ug/ml) ler. 2do. 3er. PROMEDIO | 1er. 2do. 3er. PROMEDIO
Pocillo | Pocillo | Pocillo Pocillo | pocillo | Pocillo
972 | 957 | 981 9.70 822 | 901 | 803 8.42
1088 | 9.75 | 957 10.07 835 | 792 | 853 8.27
32.89 6 11.32 | 1057 | 11.28 11.06 837 | 952 | 947 9.12
10.62 | 11.27 | 1052 10.80 807 | 837 | 827 8.24
1163 | 12.44 | 1256 12.21 785 | 803 | 812 8.00
STREPTOCOCCUS 13.13 12.55 12.37 12.68 8.52 8.83 9.03 8.79
MUTANS 11.82 | 11.46 | 1152 11.60 793 | 787 | 785 7.88
30.25 6 11.21 | 1084 | 11.27 11.11 9.42 | 9.03 | 917 9.21
1062 | 897 | 9.68 9.76 795 | 807 | 805 8.02
10.72 | 1035 | 9.74 10.27 801 | 817 | 7.89 8.02
1052 | 11.37 | 1154 11.14 792 | 808 | 7.91 7.97
1051 | 9.87 | 10.72 10.37 925 | 863 | 831 8.73
892 | 894 | 869 8.85 852 | 877 | 965 8.98
30.91 6 10.34 | 1127 | 11.35 10.99 856 | 833 | 827 8.39
10.17 | 9.77 | 8.15 9.36 841 | 932 | 825 8.66
1024 | 9.85 | 1072 10.27 872 | 924 | 895 8.97
PROMEDIOS 31.35 6 1077 | 1055 | 1050 | 1064 | 838 | 857 | 848 | 848 |

Fuente: Tabla elaborada por el autor en base a Datos obtenidos en el Centro de Control Analitico de la Facultad de Farmacia
y Bioquimica de la Universidad nacional Mayor de San Marcos.
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En los cuadros 01, 02 y 03; se presentan las mediciones de los diametros de inhibicion

generados por las pastas dentales (geles dentales) Dentito Baby y Denture BB, sobre

los Streptococcus mutans, con sus respectivos promedios parciales y totales,

tomados a las 24 horas (Tabla 1) a las 48 horas (Tabla 2) y a las 72 horas (Tabla 3)

Tabla 4:

Medias de los halos de inhibicién por de Dentito Baby y Denture BB sobre

Streptococcus mutans (en mm), a las 24, 48 y 72 horas

ALAS 24 H ALAS 48 H ALAS72H
DENTITO [ DENTURE | DENTITO | DENTURE | DENTITO | DNETURE

BABY BB BABY BB BABY BB

23.76 13.37 14.17 10.24 9.70 8.42

24.58 13.19 16.11 9.46 10.07 8.27

25.35 14.68 19.27 10.18 11.06 9.12

23.86 13.19 17.05 8.76 10.80 8.24

24.10 14.52 15.64 10.19 12.21 8.00

24.17 13.02 16.88 10.08 12.68 8.79

STREPTOCOCCUS 23.62 13.21 15.15 9.28 11.60 7.88

MUTANS 22.57 13.77 14.69 10.02 11.11 9.21

23.72 14.61 14.11 9.45 9.76 8.02

24.31 14.92 15.81 8.78 10.27 8.02

22.83 15.29 15.28 9.06 11.14 7.97

22.61 13.81 13.96 9.81 10.37 8.73

24.07 13.45 14.56 10.03 8.85 8.98

23.27 14.36 14.43 9.62 10.99 8.39

24.35 14.19 13.86 9.92 9.36 8.66

24.27 15.24 14.88 9.96 10.27 8.97

PROMEDIOS 23.84 14.05 15.37 9.68 10.64 8.48
CONTROL

(Cli:;)(r)osﬂlc-)rggno 34.38 33.44 31.35
40ug/ml)

CONTROL
NEGATIVO

Fuente: Tabla elaborada por el autor en base a Datos obtenidos en el Centro de
Control Analitico de la Facultad de Farmacia y Bioquimica de la universidad
Nacional Mayor de San Marcos.
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En este cuadro se presentan los promedios parciales y totales, de los halos de
inhibicion (medidos en milimetros) por cada placa Petri, medidos a las 24 horas, a las
48 horas, y a las 72 horas, ademas de los promedios de los controles positivo y
negativo tomados en esos mismos periodos de tiempo, producidos por cada gel
dental (Dentito baby y Denture BB) usados en el experimento.

Analizando individualmente, (por cada producto usado) se observa que en el caso de
DENTITO BABY a las 24 horas. se obtuvo una media de inhibicion de 23,84mm con
un nivel de confianza del 95% y una desviacion estandar de 0,742; a las 48 horas una
media de 15,37mm, un nivel de confianza del 95% y una desviacion estandar de
1,431. a las 72 horas una media de 10,64mm, nivel de confianza del 95% y una
desviacion estandar de 1,017.

Para el caso de DENTURE BB, a las 24 horas se obtuvo una media de 14,05mm con
un nivel de confianza del 95%, una desviacion estandar de 0,772; a las 48 horas una
media de 9,68mm, un nivel de confianza del 95% y una desviacion estandar de 0,495;
a las 72 horas se obtuvo una media de 8,48mm con un nivel de confianza del 95% y
una desviacion estandar del 0,448.

Los halos de inhibicion obtenidos por el Ciprofloxacino (control positivo) fue de 34,38
a las 24 horas, 33,44mm a las 48 horas y 31,35mm a las 72 horas. y en cuanto al
control negativo fue de 6 mm que vienen a ser los didmetros de los pocillos, realizado
sobre el Agar, donde se fueron depositados las muestras de gel dental.

También se observa que los halos de inhibicion, para ambos productos, disminuyen
en relacién al aumento de los periodos de tiempo de lectura; esto es para Dentito
Baby, de 23,48mm, 15,37mm y10,64mm y para Denture BB de 14,05 mm, 9,68mm a
8,48 mm en 24 horas, 48 horas y 72 horas, respectivamente. Lo cual demuestran que

van perdiendo su efectividad conforme transcurre el tiempo, al igual que el control
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positivo que disminuy6 de 34,38mm, 33,34mm a 31,35mm, en los mismos periodos

de tiempo mencionados.

HALOS DE INHIBICION DE STREPTOCOCOS MUTANS PRODUCIOS
POR GELES DENTALES-OCTUBRE DEL 2019 (Medidos en min)

tINHIEIICION POR

DENTITO BABY
INHIBICION POR
DENTUERE BB

Media

ALAS 24 HORAS ALAS43HORAS ALAS 72HORAS
PERIODOS DE MEDICION

Figura 1 Promedios de los Halos de inhibicién, de Streptococcus mutans, producidos
por geles dentales (pastas dentales) con xilitol segun los periodos de medicion.

Fuente: elaborado a partir de la tabla 4

Esta figura nos permite hacer una comparacion de los diametros de los halos de
inhibicion de ambos productos, y observamos que en todos los periodos de tiempo
gue se hicieron las lecturas, los diametros de los halos son mayores para Dentito baby

en comparaciéon con los de Denture BB, esto es, a las 24 horas 23.84mm frente a
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14,05mm; a las 48 horas 15,37 mm frente a 9,68mm y a las 72 horas 10,64mm frente

a 8,48mm para Dentito baby y Denture BB respectivamente.

4.2 Contrastacion de Hipotesis

Para hacer las pruebas de hipétesis, primero se realizaron las pruebas de normalidad,
para determinar si los datos provienen de una distribucién normal y teniendo en
cuenta que la muestra estuvo constituida por menos de 50, se opt6 por la prueba de
normalidad de Shapiro-Wilk. Ademas, teniendo en cuenta que la Hipotesis nula dice
gue los productos sometidos a prueba no inhiben el crecimiento del Streptococcus
mutans y el didmetro de los pocillos donde se depositaron los geles dentales miden

6mm, los resultados deberian ser mayores a 6mm.

Tabla 5

Medias de los halos de inhibicién segun periodos de mediciéon

N Media Desv. Desviacion Desv. Error promedio
DENTITO BABY 24 HRS 16 23,8400 (4222 ,18556
DENTURE BB 24 HRS 16 14,0506 (7247 , 19312
DENTITO BABY 48 HRS 16 15,3875 1,43026 35757
DENTURE BB 48 HRS 16 9,6775 ,49533 , 12383
DENTITO BABY 72 HRS 16 10,6400 1,01704 ,25426
DENTURE BB 72 HRS 16 8,4794 44801 , 11200

Fuente: Datos procesado con SPSS24.0

En esta tabla se muestran los promedios de los halos de inhibiciébn observados,
con ambos productos, a las 24 hrs, 48 hrs y 72 hrs. Observandose que en los tres

periodos de tiempo Dentito Baby tuvo mayor inhibicion respecto a Denture BB
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Tabla 6

Prueba para una muestra

Valor de prueba = 14

95% de intervalo de confianza

de la diferencia
Diferencia de

t gl Sig. (bilateral) medias Inferior Superior

DNETITO BABY 53,030 15 ,000 9,84000 9,4445 10,2355
24 HRS

DENTURE BB 24 HRS ,262 15 797 ,05062 -,3610 4622
DENTITO BABY 3,880 15 ,001 1,38750 ,6254 2,1496
48 HRS

DENTURE BB 48 HRS -34,906 15 ,000 -4,32250 -4,5864 -4,0586
DENTITO BABY -13,215 15 ,000 -3,36000 -3,9019 -2,8181
72 HRS

DENTURE BB 72 HRS -49,290 15 ,000 -5,52062 -5,7594 -5,2819

Fuente: Datos procesados con SPSS 24.0

La prueba de t de Student realizada nos muestra, con un nivel de confianza del 95%
(p<0,05) que existen diferencias significativas entre las medias de los halos de
inhibicion en relacién al valor de la prueba (que es 14) para Dentito Baby, a las 24
horas, 48 horas y 72 horas.; para la media de los halos de inhibicion con Denture BB
a las 24 horas nos muestra que la diferencia no es significativa (p>0.05) con relacion
al valor de la prueba. Para Denture BB, las medias de los halos de inhibicion a las 48

horas y a las 72 horas. nos muestra que existen diferencias significativas.

Segun la figura 1, se observa que los diametros de halos de inhibicidbn son mayores
con Dentito Baby en relacion a Denture BB, en los tres periodos de tiempo en que se
hicieron las lecturas; para saber si estas diferencias son significativas entre ellas
sometieron a prueba; para los datos provenientes de una distribucién normal, se

aplicé la prueba paramétrica de t de Student para muestras.
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Tabla 7

Prueba de muestras independientes

Prueba de
Levene de
igualdad de
varianzas pruebat para la igualdad de medias
95% de intervalo de
confianza de la
Diferencia diferencia
Sig. Diferencia  de error
F Sig. t gl (bilateral) de medias estandar Inferior Superior
INHIBICION Se asumen ,616 ,439 36,553 30 ,000 9,78938 ,26782  9,24242 10,33633
A LAS 24 varianzas
HRS iguales
No se 36,553 29,952 ,000 9,78938 ,26782 9,24239 10,33636
asumen
varianzas
iguales
INHIBICION Se asumen 7,654 ,010 15,090 30 ,000 5,71000 , 37840 4,93720 6,48280
A LAS 48 varianzas
HRS iguales
No se 15,090 18,547 ,000 5,71000 , 37840 4,91669 6,50331
asumen
varianzas
iguales
INHIBICION Se asumen 7,516 ,010 7,777 30 ,000 2,16062 27784 1,59321 2,72804
A LAS 72 varianzas
HRS iguales
No se 7,777 20,610 ,000 2,16062 27784 1,58217 2,73908
asumen
varianzas
iguales

Fuente: Datos procesado con SPSS 24.0

Al someter a las pruebas descritas en las tablas 7, se observan que el p valor es

menor que 0.05 (p<0,05) lo cual significa que las diferencias entre las medias de los

diametros de los halos de inhibicion producidos por los geles dentales sometidos a

pruebas, son significativas.

Otro analisis que podria pertinente realizar es referente al planteamiento que hizo

Medina el 2005, para determinar la sensibilidad de los microrganismos a los

antibioticos.
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Tabla 8

Analisis de sensibilidad

Halos de | Alas 24 horas A Las 48 horas A Las 72 horas
inhibicion . . -
Dentito | Denture | Dentito | Denture | Dentito | Denture
(mm)
Baby BB Baby BB Baby BB
Sensible =20 23.84
Intermedio | 15 -19 14.05 15.37
Resistente | < 14 9.68 10.64 8.48

Fuente: Elaborado por el autor (teniendo en cuenta la propuesta de Medina-2005).

Si tuviéramos en cuenta estos parametros, se observa que sélo a Dentito baby seria
sensible el Streptococcus mutans a las 24 horas. en ese mismo periodo de tiempo a
Denture BB estaria en una categoria intermedia. A las 48 horas Dentito Baby cae a la
categoria intermedia y Denture BB a la categoria Resistentes y a las 72 horas ambos
productos estarian en la categoria resistente.

Finalmente, teniendo en cuenta que los productos sometidos a prueba no estan
considerados como antibiéticos, podriamos no ser tan rigurosos en adherirnos a este
criterio, entre tanto los resultados y las pruebas realizadas demuestran que los
productos sometidos a prueban inhiben el crecimiento de bacterias del género
Streptococcus mutans, siendo méas efectivo a las 24 horas y van disminuyendo su

efectividad en la medida que transcurre el tiempo.
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4.3 Discusion de Resultados

En la actualidad se afirma que las bacterias del género Streptococcus mutans, son
considerados como los responsables del inicio y la progresion de la caries dental,
Ojeda (2013), Gamboa (2014) afirman que son varios los microorganismos incluidos
en la patogénesis de la caries dental (Streptococcus del grupo mutans, Lactobacillus
spp y Actinomyces spp) de los cuales, Streptococcus Mutans (S. Mutans) es el agente
mas importante asociado a ella. También es conocido los esfuerzos que se realizan
para prevenir y controlar la caries dental, con este propdsito se producen pastas
dentales, enjuagatorios, cuidados dietéticos, mejora de los procesos de higiene bucal,
entre otros. En cuanto a las pastas dentales, se han adicionado una serie de
componentes para mejorar su efecto en la higiene dental como, fluoruros, abrasivos,
detergentes, preservantes y en los ultimos afos el xylitol, este ultimo buscando
controlar a poblacién bacteriana y especificamente el Streptococcus mutans.

Esta investigacion se busca generar evidencia sobre la efectividad del xylitol en el
control de la mencionada bacteria (cepas de Streptococcus mutans ATCC 25175) ;
para lo cual se sometio a prueba dos pastas dentales (geles dentales: Dentito Baby
y Denture BB), que contienen xylitol al 10%, y segun las recomendaciones de los
fabricantes, deben ser usador para la higiene bucal (dental) de los bebés, en los que
no se puede usar las pastas dentales que tienen otra composicién, por cuanto estos
no estan en capacidad de eliminarlos.

Los productos Dentito Baby y Denture BB se sometieron a prueba; el efecto inhibitorio,
de estos productos fueron medidos a las 24 horas, 48 horas y 72 horas. Las medias
de los halos de inhibicion para Dentito Baby a las 24 horas, fue de 23,84mm, a las 48

horas. fue de 15,37mm y a las 72 horas 10,84mm. En cuanto a Denture BB, las
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medias de los halos de inhibicion a las 24 horas, fue de 14.05mm, a las 48 horas.
9,68mmy alas 72 horas. 8,48mm. Ademas, se realizé la comparacion con las medias
de los halos de inhibicion de Ciprofloxacino 40ug/ml (control positivo) los cuales
fueron a las 24hrs. 34,38mm, a las 48 horas. 33,44 y a las 72 horas. 31,35mm. Para
el control negativo se us6 agua destilada, depositada en el pocillo de 6mm, cuyo
diametro no vario.

La prueba de t de Student realizada muestra que se puede afirmar, con un nivel de
confianza del 95% (p<0,05) que existen diferencias significativas entre las medias de
los halos de inhibicién en relacion al valor de la prueba (que es 14) para Dentito Baby,
a las 24 horas, 48 horas y 72 horas.; para la media de los halos de inhibicién con
Denture BB a las 24 horas nos muestra que la diferencia no es significativa (p>0.05)
con relacién al valor de la prueba. Para Denture BB, las medias de los halos de
inhibiciébn a las 48 horas y a las 72 horas nos muestra que existen diferencias
significativas. Este estudio permite concluir que los productos sometidos a prueba
inhiben el crecimiento del Streptococcus Mutans, teniendo un mayor efecto a las 24

horas.

Ballena et al. (2019) realizaron un studio “in vitro”, en el que sometieron a prueba dos
pastas dentales con xylitol, Denture BB (GX1) y Dentito Baby (GX2) y una con
Caléndula (GC), que son utilizadas para la higiene oral de los bebés, para determinar
la actividad antimicrobiana contra cepas de Streptococcus mutans ATCC 25175; este
studio tiene similitud con la investigacion realizada por el autor, en cuanto a productos
sometidos a prueba, a excepciéon de la Calendula, procedimientos utilizados en el
laboratorio, inclusive el mismo laboratorio de la Universidad Nacional mayor de San

marcos, pero sus resultados obtenidos fueron diferentes, ellos encontraron halos de
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inhibicion de 22.93mm para la pasta con xylitol Dentito Baby (GX2), de 6mm para la
pasta dental con Xylitol Denture BB (GX1) y 6mm para la pasta dental con caléndula
GC, 6 mm para el agua destilada y 26.69mm para la clorhexidina; es decir los dos

ultimos productos no tuvieron actividad antibacteriana.

Ackerman, et al (2018) en un estudio “in vitro” con el objetivo de evaluar la efectividad
de una pasta de dientes, que contenia en su composicion extractos vegetales y xilitol
para inhibicion de Streptococcus mutans; para verificar la actividad bacteriana
realizaron ensayos de difusién en agar, basado en la metodologia estandar M2A8
Anvisa; el estudio fue realizado con un inéculo de 108UFC/mL de cepa de
Streptococcus mutans; el principio basico fue la difusion de una solucion de pasta de
dientes Orgéanico Natural (que contenia Xylitol) y Colgate total 12, en la superficie de
agar de un disco impregnado; en este estudio encontraron que los halos de inhibicion
con la pasta dental que contenia xilitol fue de 11.33 mm, comparable con Colgate total

12 que fue de 12mm; es decir tuvo actividad antimicrobiana.

Chavez (2017), hizo un estudio “in vitro” donde sometio a prueba 10 pastas dentales
(dentro de ellas Denture BB contenia xylitol) para determinar el efecto inhibidos frente
a Streptococcus mutans (ATCC 25175); utiliz6 técnicas de laboratorio similares al
presente estudio; encontrd efectos inhibitorios con todas las pastas dentales
sometidas a prueba, encontraron que Vitis Junior tuvo un efecto inhibidor promedio
de 23.78 mm, Kolynos 23.42 mm de inhibicion, Dento 3 con 18,47mm, Dento con
16,97mm, Colgate total 12 con 16,78mm, Neutrazucar con 16,67mm, Colgate Smile

obtuvo 16,58mm, Denture kids 16,31mm, Oral B 15,81mm y por ultimo la pasta dental
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gue obtuvo el menor valor fue Denture Bebe con 1mm, esta Ultima es la que contiene

Xylitol y no tuvo efecto inhibitorio.

Lucena (2016) realiz6 un estudio “in vitro” donde sometié a prueba 6 pastas dentales
infantiles, con la presencia o no de Flaor y Xylitol, para determinar el efecto
antibacteriano contra Streptococcus Mutans; siguiendo el método de difusion en
placa; al hacer las lecturas, de los halos de inhibicion, encontraron que las pastas
dentales Sin Flaor y sin Xylitol generaron halos de inhibicién de 17.31+ 0.72mm, Sin
fldor y con xilitol 19.89+ 1.36mm, Con Fluor 500ppm sin Xylitol 19.77+ 1.71mm, Con
fldor 750ppm + Xylitol 18.36+ 0.98mm, Con Flior 1100ppm sin xilitol 20.03+ 1.09mm,
Con Flaor 1500ppm sin Xylitol 22.48+ 1.59mm. y concluyen manifestando que
encontraron una disminucion de la carga bacteriana con todas las pastas dentales,
teniendo mas efecto las pastas con mayor concentracion de fldor y sin Xylitol; es decir

gue la presencia del xilitol, al parecer, no contribuyé a aumentar el efecto inhibitorio.

Gamal (Egypto 2014) hicieron un estudio “in vitro” para determinar el efecto
antibacteriano de 10 productos (dentro de ello el xylitol), en distintas concentraciones
sobre el crecimiento de Streptococcus Mutans (SM) aislados de saliva y caries dental,
en 70 muestras de pacientes ambulatorios que acudian a la clinica universitaria Al
Azhar de El Cairo. Dentro de los productos empleados se describe el extracto de ajo,
sacarosa, glucosa y xilitol como sustituto de azlcar para controlar el crecimiento
bacteriano a concentraciones de 0.001%, 0.01% y 1%; Dentro sus conclusiones
destacan que el xylitol inhibié el crecimiento de Streptococcus Mutans y que el

porcentaje de inhibicidén estuvo en relacidén con la concentracion del producto;
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Maden et al. (2918) investigacion el efecto antimicrobiano de pastas dentales con
contenido de Fluor, Xylitol y Xylitol-Probiético, contra Streptococcus mutans y
Lactobacilos, en una muestra formada por 60 nifios con edades entre 13 a 15 afos,
en los cuales tomaron muestras de saliva al inicio y al final del experimento; al realizar
las lecturas, después de 6 semanas y compararlas con las mediciones basales,
encontraron que con las pastas con Xylitol-Probiético la reduccion de Streptococcus
mutans fue del 75% al 25% y Lactobacilos disminuy6 del 60% al 30%; en el grupo
gue uso pasta con Fluor, la reduccion de Streptococcus mutas fue de 80 a 45% y
Lactobacilos de 70 a 55%; en el grupo que uso pasta con Xyilitol no hubo cambios
importantes, los Streptococcus mutans disminuyo6 de 80 a 75% Yy Lactobacilos de 75
a 65%, concluyen, refiriéndose al xylitol que no fue eficaz contra el Streptococcus

mutans y los Lactobacilos.

Brdorich (2014) es su tesis, en el que investigo, el efecto de pastas dentales con
xylitol, sobre Streptococcus, en nifios con Sindrome de Down; encontrd, después de
tres semanas de uso de pastas dentales con xilitol, una disminucion del crecimiento
bacteriana de + 100.00 UFC x mm3 a 30.000 UFC x mm3; es decir disminuyeron del
100 a 30%, comparados entre las mediciones basales y después de uso de las

respectivas pastas dentales

Padilla, Castillo y Catacora (Pert 2013) hicieron una investigacion donde evaluaron
el efecto de la pasta dental con xilitol sobre el recuento de Streptococcus mutans, en
nifos de 7 a 9 anos”; hicieron mediciones basales y controles al término de la primera,

tercera y quinta semanas de uso de las respectivas pastas, encontraron resultados
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donde se mostraron que a medida que se utilizaban las pasta dental con xylitol, se

reducian los niveles de SM en saliva a diferencia de la pasta dental convencional.

Al hacer un analisis de los resultados, encontrados en los estudios “in vitro”, que
forman parte de la presente investigacion, se encuentra resultados controversiales,
en algunos se evidencian los efectos antibacterianos frente al Streptococcus mutans
y en otros no, de la misma forma que con los estudios donde se realizan recuentos
de unidades formadoras de colonias post administracion de pastas dentales con

xylitol.
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Capitulo V: Conclusiones y Recomendaciones

5.1 Conclusiones

1. Las medias de las medidas de los halos de inhibicion, medidos a las 24 horas,
fue de 23.84mm para Dentito Baby y 14,05mm para Denture BB

2. Las medias de las medidas de los halos de inhibicion, medidos a las 48 horas,
fue de 15,37mm para Dentito Baby y 9,68mm para Denture BB

3. Las medias de las medidas de los halos de inhibicion, medidos a las 72 horas,
fue de 10,64mm para Dentito Baby y 8,48mm para Denture BB

4. Hecho el analisis de sensibilidad, solo Dentito Baby, cuya media fue de 23,84
mm a las 24 horas, estaria en la categoria de interpretacion sensible.

5. La media de las medidas de los halos de inhibicién de Dentito Baby tomada a
las 48 horas. que fue de 15,37mm y de Denture BB tomadas a las 24hrs. que
fue de 14,05mm, estarian en la categoria de interpretacion intermedio.

6. Las medias de las medidas de los halos de inhibicién de Dentito Baby tomadas
a las 72 horas (10,64mm) y de Denture BB tomadas a las 48 horas (9,68mm)
y a las 72 horas (8,48mm), estarian en la categoria de interpretacion
Resistente.

7. Las pasteas dentales con xylitol fueron efectivas sobre la cepa bacteriana que

fue sujeta de este estudio.
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5.2 Recomendaciones

1. Se recomienda continuar con estudios que nos permitan precisar y
estandarizar la dosis de Xylitol, por cuanto los resultados contindan siendo
controversiales.

2. Propiciar estudios “in vivo” a fin de determinar su efectividad, frecuencia de
uso, efectos secundarios, resistencia bacteriana, entre otros.

3. Fomentar el uso racional de los productos de higiene bucal que contengan
xylitol y otros componentes a fin de garantizar la inocuidad de los mismos para
la salud general de los usuarios

4. Desarrollar programas de intervencién preventivos para mejorar la salud bucal

infantil.
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EFICACIA ANTIMICROBIANA EN PASTAS DENTALES

- Se prepar6 50mL de agar TSA para la fase de activacion segiin las instrucciones del fabricante
(52 gramos para 1 litro de agua destilada) en un frasco de vidrio y se esterilizé en autoclave. El
agar ya esterilizado se enfrié en baflo Maria a 45-50°C y se vertié en placas Petri estériles.

- Se preparé 900 mL de agar Mueller Hinton para la fase analitica en un frasco de vidrio de
acuerdo a las instrucciones del fabricante (34 gramos para 1 litro de agua destilada). Se autoclavo
el agara 121°C y 15 Ib/pg? durante 15 minutos. Inmediatamente después de autoclavar se llevé a
Bafio Maria a 45 - 50°C. Una vez temperado se verti el preparado fresco y tibio a placas Petri de
vidrio estériles, para dar un fondo uniforme de aproximadamente 4 mm, esto corresponde a 25-
30 ml para placas de 90 mm de diametro. El agar ya plaqueado se dejé solidificar a temperatura
ambiente. El pH de cada lote de agar Mueller Hinton debe tener un pH entre 7,0-7,6. Esta
medicién puede realizarse sumergiendo el bulbo del electrodo del potenciometro en el agar antes
de autoclavar.

- Se prepar6é 10mL de suero fisiologico estéril, para ello se pes6 900 mg de cloruro de sodio grado
bacterioldgico y se completd con agua destilada hasta un volumen de 10mL, se esterilizé en
autoclave.

5.1.3 Activacién de la Cepa

- La cepa se encontraba refrigerada entre 4-8°C en una placa con agar TSA.

- Se tomo una colonia con el asa bacteriologica y se sembr6 en un tubo con caldo TSB estéril y
se llevd a la incubadora a 35°C por 24 horas.

- La turbidez demostr6 el crecimiento de las cepas. Se sembré del caldo TSB a placas con agar
TSA. Se llevo a la incubadora a 35°C por 24 horas.

5.1.4 Preparacién de las Muestras

- Las pastas dentales Dentito baby y Denture BB

5.2 Fase Analitica

5.2.1 Preparacién del Inéculo

- A partir de colonias puras del microorganismo Streptococcus mutans se tomo una cierta cantidad
de colonias y se diluy6 en un tubo de ensayo conteniendo 10 mL de suero fisiologico estéril
(cloruro de sodio 0.9%) de tal manera que la solucién resultante tuvo una turbidez correspondiente
al tubo N°1 de la escala de MacFarland (escala turbidimétrica que consiste en una serie de tubos
con turbidez creciente que permite hallar la concentracion aproximada de una solucién bacteriana)

el cual corresponde a una concentraciéon de 3x108 ufc/mL.

- A partir de estas ultima solucion se realizé una dilucién de 1 en 3, para ello de esta solucion
preparada se tom6 3 mL y se diluy6 a un volumen total de 9 mL con suero fisiologico en un tubg

solucién resultante tuvo una concentracion de 1x10% ufc/mL.
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- Baguetas de vidrio
- Indicador multiparametro de esterilizacion.

4.2 Insumos

a) Medios de cultivo

- Caldo Tripticasa Soya (TSB)

- Agar Tripticasa Soya (TSA)

- Agar Mueller Hinton

b) Inéculo

- Streptococcus mutans

¢) Reactivos

- Agua destilada

- Cloruro de sodio grado bacteriolégico

- Alcohol 96°

4.3 Equipos

- Incubadora 35°C EQ-CCA-026 Labor LP-11 S: 69-6315/4

- Autoclave Vertical Digital EQ-CCA-054 Reles AL/D 50L S: 476-15
- Potenciometro EQ-CCA-005 Inolab 730 S: 10380849 i
- Bafio Maria EQ-CCA-009 Memmert WNE-10 S: 1L307.0363

- Balanza analitica EQ-CCA-037 AND HR 250 AZ S: GA7702480
- Estufa EQ-CCA-001 Memmert UN55 S: B215-2490

- Mechero Bunsen

5. DESARROLLO

5.1 Fase Pre analitica

5.1.1 Preparacién de Materiales

- Las placas Petri se envolvieron en papel craft y se esterilizaron por calor seco en una estufa a
180°C por 2 horas.

- Las puntas para las micropipetas, los viales de vidrio y los tubos con tapa rosca se esterilizaron
con calor hiimedo en autoclave a 121°C y 15 Ib/pg? durante 15 minutos.

5.1.2 Preparacién de los Medios de Cultivo

agua destilada) en un tubo de ensayo y se esterilizé en autoclave.
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ELABORADO POR: REVIS% APROBADO POR: g

ANALISTA DE AREA RESPOKSABLE DE AREA RESPONSABLE DE AREA

1. OBJETIVO

Evaluar la respuesta de un microorganismo a una muestra con propiedades antimicrobianas.
2. PRINCIPIOS

La técnica de eficacia antimicrobiana se realiza mediante el método de difusién en placa o método
de Kirby Bauer el cual define la actividad in vitro de un antibidtico frente a un microorganismo
determinado y refleja su capacidad para inhibir el crecimiento de una bacteria o poblacién
bacteriana. Este método ha sido adaptado para evaluar la eficacia de una muestra vegetal con
propiedades antimicrobianas frente a determinados microorganismos. 2y 3

3 AREAS INVLOLUCRADAS

Area de Microbiologia.

4. MATERIALES, INSUMOS Y EQUIPOS
4.1 Materiales

- Vemier digital Caliper Model: DC-515

- Placas Petri de vidrio 90mm de didmetro x 15mm de altura
- Asa de Drigalsky de vidrio

- Tubos 150mm con tapa rosca

- Viales de vidrio de 5mL de capacidad

- Puntas para micropipeta de 20-200 pL

- Puntas para micropipeta de 0.5-5mL

- Micropipeta calibrada de 20-200uL

- Micropipeta calibrada de 0.5-5mL

- Frascos de vidrio de 500mL de capacidad con tapa rosca
- Frascos de vidrio de 200mL de capacidad con tapa rosca
- Viales de vidrio de 10mL de capacidad.

- S eSE
- Gradilla e Mayorg

- Espatulas " WTRo, o,
- Sagabocado con didmetro interno de 6mm % 9?“ : 44::’
- Papel craft

- Asa bacteriologica

- Escala de Mac Farland

” s e
%OIQECC\?
L "ﬂ': e ~,/
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PROTOCOLO DE ANALISIS N.°00401-CPF-2019

ORDEN DE ANALISIS 1 005513/2019

SOLICITADO POR : EMERSON AGUIRRE CALDAS
MUESTRA : PASTAS DENTALES

NUMERO DE LOTE T

CANTIDAD :8

FECHA DE RECEPCION : 24 de Setiembre del 2019

FECHA DE FABRICACION s

FECHA DE VENCIMIENTO e

Halos de Inhibicién (mm) a24 h

Micwsorganinno 40 Blanco Dentito baby Denture BB
23.52 24.05 23.71 14.26 12.71 13.15
33.08 6 24.83 24.57 24.34 13.17 13.23 13.18
24.55 25.67 25.82 14.21 14.65 15.17
23.92 24.13 24.03 13.15 13.54 12.89
237 24.67 23.92, 14.15 14.62 14.78
34.12 6 24.73 24.02 23.75 14.01 12.43 12.62
24.15 2343 23.28 13.62 13.54 12.46
Streptococcus 23.26 22.89 21.56 13.35 14.01 13.95
mutans 24.42 23.91 22.83 14.72 15.18 1392
24.64 23.93 2436 1517 13.92 15.68
21.62 22105 24.12 15.03 14.71 16.13
3503 6 21.99 22.87 23.03 13.52 14.17 13.74
23.82 24.62 23.76 131935 12.2 13.89
21.92 23.63 24.25 14.52 14.73 13.82
24.63 2444 23.98 14.17 1553 12.87
24.69 23.60 24.52 15.01 1523 15.47

* El tamafio de los pocillos es de 6mm, por lo tanto, cuando se reporta esta medlda indica
que no hay formacion de halo de inhibicion.
*Concentracion del indculo: 1x108 UFC/mL

Lima, 09 de Octubre del 2019

Q.F. Gust: Guerra Brizuela
Director del Centro de Control Analitico

< N
%@O/ RE CG\O
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ICAMENTO, DEL ALIMENTO Y DEL TOXICO” 150 9001
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Certification
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PROTOCOLO DE ANALISIS N.°00402-CPF -2019 !

ORDEN DE ANALISIS :005513/2019
SOLICITADO POR : EMERSON AGUIRRE CALDAS
MUESTRA : PASTAS DENTALES
NUMERO DE LOTE g
CANTIDAD ; :8
FECHA DE RECEPCION : 24 de Setiembre del 2019
FECHA DE FABRICACION e
FECHA DE VENCIMIENTO —
Neoronrganism Halos de inhibicién (mm) x 48 h
Control | Blanco Dentito baby Deénture BB
13.82 14.53 14.17 10.17 10.21 10.35
16.48 16.51 1535 9.14 9.52, 9.72
: 1892 | 1935 | 19.54 9.93 1035 | 1027
B2 o 16.62 17.38 17.15 8.23 -8.91 9.15
15.33 1631 1529 9.74 10.52 10.31
17.82 16.93 15.89 10.32 10.17 9.76
15.87 14.32 LS5 9.37 9.72 8.75
Streptococcus 3517 14.38 14.51 993 10.37 977
mutans 32.85 6 14.31 14.21 13.82 9.18 9.53 9.65
15.52 16.17 15.65 8.62 9.15 8]
14.38 1592 15.75 8.94 9.43 8.81
14.73 12.81 1435 10.17 9.52 9.73
1544 | 1438 | 13.85 9.92 9.87 | 1031
3374 6 13.78 14.75 14.76 10.!6 9.44 9.27
; ST easss | I 9.75 1033 | 9.67
15.81 14.46 14.38 9.52 10.63 9.72

* El tamafio de los pocillos es de 6mm, por lo tanto, cuando se reporta esta medida indica
que no hay formacién de halo de inhibicion.
*Concentracion del inéculo: 1x10% UFC/mL

Lima, 09 de Octubre del 2019

DICAMENTO, DEL ALIMENTO Y DEL TOXICO” 1S0 9001

BUREAU VERITAS
Certification

N° BR233265
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PROTOCOLO DE ANALISIS N.°00403-CPF-2019

ORDEN DE ANALISIS :005513/2019
SOLICITADO POR : EMERSON AGUIRRE CALDAS
MUESTRA : PASTAS DENTALES
NUMERO DE LOTE R
CANTIDAD : :8
FECHA DE RECEPCION : 24 de Setiembre del 2019
FECHA DE FABRICACION e
FECHA DE VENCIMIENTO e
: i Halos de inhibicién (mm) x 72 h
Migoamayiso Control | Blanco Dentito baby Denture BB
9.72 957 981 8.22 9.01 3.03
10.88 9.75 9.57 835 7.92 8.53
11.32 1057 | 1128 837 952 9.47
287 6 1062 | 1127 | 1052 | 807 837 | 327
11.63 1244 | 12556 7.85 8.03 310
13.13 1255 |7 8.52 8.83 9.03
11.82 1146 | 11.52 7.93 7.87 7.85
Streptococcus 1121 10.84 M 27 9.42 9.03 9.17
mutans S 5 10.62 8.97 9.68 7.95 807 | 8.0
; 10.72 1035 9.74 3.01 Sl 7.89
10.52 1137 | 1154 7.92 8.08 7.91
10.51 9.87 10.72 925 8.63 8.31
8.92 8.94 8.69 8.52 8.77 9.65
10.34 1127 | 1135 8.56 8.33 8.27
1% - 10.17 9.77 8.15 841 9.32 8725
10.24 9.85 10.72 8.72 9.24 8.95

* El tamafio de los pocillos es de 6mm, por lo tanto, cuando se reporta esta medida indica
que no hay formacién de halo de inhibicién.
*Concentracion del inéculo: 1x10® UFC/mL

Lima, 09 de Octubre del 2019

Q.F. Gus Guerra Brizuela
Director del Centro de Control Analitico

NTO, DEL ALIMENTO Y DEL TOXICO” 1S0 9001

BUREAU VERITAS
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N° BR233265
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8. Anexos

8.1 Certificado del agar Mueller Hinton

/
1.05437.0500 MUELLER-HINTON agar for testing the sensitivity of ciinically important
pathogens
Baich VMB44637
e Spec Vaues Batch Vaiues
Appeacance (deamess) ciear 1o e
opmescant
Apsesrance (color| yolowesh-rown yeilowish-brown
pHvae 125 °C) 72.78 74
Scldfosfion benavisur (2 bra, 40 'C) iquic e
e Spec Vaues i Balch Values N
Inhibition 2une dameterAmpiciiin 10 s 8.2 i 1 < m
[Eschenchia cok ATCC 25527 (WOCM
06043
Inhitition zane ciemeterTstracycin 30 ug 18-28 mm n e
{Eschmrichia oot ATCC 25822 (WDCM .
2003}
nhinion zone mmeterGantamicin 10 ug 19.26 mn 2 mm
Eschanchis tot ATCC 25092 (WDCM
00131
nRTIton 200 slameterPoymyxn B 300 W 12-17 e 13 mm
€ {Eschivichis o ATCE 28822 IWDCM
$3pge 2375 2.3 mn 2 mm
chia cod ATCC 25622 (WDCM
Inhmitnn Hone dameterAmpiciiin 40 ug 2r.38 ~m k] L
Staphylocotous aureus ATCC 28623
(WDCH (0034
Inhitifion zone Gareter’Teracysin 30 9.2 mm = e
. IStaphylococcus sures ATCC 26323
(WOCM 000345
Inhitstian zon diemater Gentammidin 10 ug .27 mm 2 L
| Blagylonocts auteus ATCC 25823
{WOCM 000343
Whilation sons TEmeeoyYn 8300 W 7. 13 mn & mm
E (Staphytococous sureus ATCC 25823
(WDCH 00034)
inhibition zone dmmeterSXT 128 g« 2376 2432 men F mm
56 [Staphyibonccis sorsus A -7 4
WDCM 00034))
InBiton sone dameterGentaricin 10pg 1823 e 3 wen
(Peaiomonas seruginioss ATCT 77853
(WDCM 00028y
thibmion zone demeEerSXT 1.25pg 3 2976 320 mm 2 o
40 (Entwrocoscus lnscalis ATCC 53188
ingutation: 74 hes - 35 °C: meroiic
¥
Morck KGaA, Frankfurter Strals 250, 54293 Darmstadt {Germanyj: +49 6151 720 Page 10f2

EMD Mitigiore Corporation . o subsidiary of Merck KGaA,
290 Congord Rosd, Bawnios. MA 01821, USA, Prone (578] 7154321
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Certificate of Analysis

1.05437.0500 MUELLER-HINTON agar for testing the sensitivity of clinically important

pathogens
Batch VM844837

Date of relasms (DD.MM YYYY) 21 06.2018
Expity Sate (DD MM YYYY) 23 05 2023

Stefanis Fiacher
Rasponatis WoAry marmger sty oy

This document fins been oroduced electronically and is valid without a sgrasre
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