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RESUMEN

Esta investigacién tuvo por objeto evaluar el efecto in vitro de las pastas antibiéticas
Pasta CTZ (Cloranfenicol, Tetraciclina y Oxido de zinc Eugenol), 3MIX — MP
(Metronidazol, Ciprofloxacina, Minociclina) y de las pastas modificadas CTZ y 3MIX
— MP que contiene los mismos ingredientes agregando un agente antimicético
fluconazol, frente a Candida albicans presente en la pulpa necrética de piezas

deciduas.

Dicha investigacién se realiz6 en el laboratorio de microbiologia del centro de Salud
Miraflores Arequipa, se utilizé cepas ATCC® 29212, de Candida Albicans para
probar la susceptibilidad a la combinacién de los medicamentos de la Pasta 3Mix —
MP, Pasta CTZ, Pasta 3Mix — MP modificada y Pasta CTZ modificada las cuales
se usan para el tratamiento de piezas deciduas con compromiso pulpar con la
técnica sin instrumentacion de los conductos radiculares denominada técnica de
endodoncia no Instrumentada (NIET). Se utilizd6 el método de difusion en placa
(método de Disco Difusion Kirby — Bauer), realizando lecturas a las 24 horas, 48
horas y 72 horas, con observaciéon y medicion halos de inhibicion, algunos mas

significativos que otros en las diferentes pastas.

El mayor promedio del halo de inhibicion a las 24 horas fue para la Pasta 3MIX —
MP modificada (0.79mm) y menor para la Pasta CTZ (0.46mm), a las 48 horas fue
para la Pasta 3MIX — MP modificada (0.86mm) y menor para la Pasta CTZ
(0.46mm), a las 72 horas fue para la Pasta 3MIX — MP modificada (1.00mm) y
menor para la Pasta CTZ (0.46mm). Se demostrd un efecto in vitro intermedio de
la Pasta 3MIX — MP modificada a las 72 horas frente a Candida albicans en
comparacion con las otras pastas, que fue significativo al comparar las pastas entre

sialas 24,48 y 72 horas.

Palabras clave: Pasta CTZ, Pasta 3MIX-MP, Candida albicans, Tratamiento

Pulpar.
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ABSTRACT

The aim of this research was to evaluate the in vitro effect of the antibiotic paste
CTZ Paste (Chloramphenicol, Tetracycline and Zinc Oxide Eugenol), 3MIX-MP
(Metronidazole, Ciprofloxacin, Minocycline) and the modified CTZ and 3MIX-MP
pastes containing the same ingredients, adding an fluconazole antifungal agent,
against Candida albicans present in the necrotic pulp of deciduous pieces.

This research was carried out in the Miraflores Health Center's microbiology
laboratory, Arequipa. ATCC® 29212 strains from Céandida Albicans were used to
test susceptibility to the combination of the 3Mix-MP Paste, the CTZ Paste, the
modified 3Mix-MP Paste and the modified CTZ Paste, which are used in the
treatment of deciduous parts with pulp involvement with a non-instrumental
technique applied on root canals called the Instrumented Endodontic Technique
(NIET). The disk diffusion test (Kirby-Bauer Disk Diffusion Test) was used, doing
checkings at 24 hours, 48 hours and 72 hours, with observation and measurement
of inhibition halos, being some more significant than others in different pastes.

The biggest measure in the inhibition halo after 24 hours was reached by the
modified 3MIX-MP Paste (0.79mm) and the smallest, by the CTZ Paste (0.46mm).
After 48 hours, the 3MIX-MP Paste was the biggest (0.86mm) and, the CTZ Paste,
the smallest (0.46mm). Once again, after 72 hours, the 3MIX-MP Paste got the
highest number (1.00mm) and the CTZ Paste, the lowest (0.46mm). This being said,
an intermediate in vitro effect from the modified 3MIX-MP Paste against Candida
Albicans compared to the other pastes was demonstrated after 72 hours of testing,
which was meaningful when comparing the pastes with each other at 24, 48 and 72

hours.

Key words: Paste CTZ, Paste 3MIX, Candida Albicans, Pulp treatment.
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INTRODUCCION

En la actualidad en nuestro pais existe un alto indice de nifios con caries dental en
denticion decidua que conforme avanza la infeccion va aumentando la destruccién
de los tejidos del diente como esmalte y pulpa. Esto muchas veces es ignorado por
los padres debido a que no conocen la importancia fundamental que esta tiene,
tanto por su funcién de masticacion, estética, fonacién y sobre el impacto que
genera en el ambito emocional del infante. Si bien esta dentro de nuestra mision
utilizar todos nuestros recursos para evitar la pérdida prematura de dientes
deciduos muchas veces esta falta de desatencion dificulta la tarea nosotros los
dentistas.

El tratamiento endodontico de dientes deciduos, también conocido como
pulpectomia tiene como pasos principales la instrumentacion, la irrigacion e sellado
de los conductos con un material obturador. La literatura muestras diferentes
técnicas de tratamiento y medicacién para limpieza y desinfeccion de los conductos
radiculares de dientes deciduos, sin embargo, presenta una serie de dificultades
por la peculiar conformaciéon y la topografia de dientes deciduos con curvaturas
muy acentuadas y gran cantidad de conductos accesorios por lo que su dificil

acceso obstaculiza el acceso o instrumentacion de esos dientes.

Ademas del aspecto anatdmico, el proceso de rizolisis ocurre de manera irregular
y no siempre es detectado radiograficamente, ese hecho hace que haya aun mas
dificultad de establecer un limite apical tanto para la instrumentacién como para la
obturacion de los canales, habiendo la posibilidad de lesionar el periodonto y dafiar
el germen del diente permanente. El extravasamiento de material obturador con
propiedades no biocompatibles y no reabsorbibles también puede afectar las
estructuras periapicales e ocasionar su permanencia en el tejido éseo o gingival

incluso después de la exfoliacion del diente deciduo.
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Es por eso que hoy en dia se utiliza una técnica de no instrumentacién endodontica
en piezas deciduas con necrosis pulpar con el uso de pastas antibioticas
obturadoras las cuales tienen propiedades bactericidas bacteriostaticas y
antimicrobianas, y cuya funcion sera la de la erradicar y desinfectar las bacterias
presentes en los conductos radiculares con la accion terapéuticas de sus

componentes.

Actualmente existen distintos materiales de obturacién, la decisiéon de cual usar
gueda a criterio del profesional debido que aun no existe material ideal que cumpla
con todas las caracteristicas esenciales.

La tesis consta medularmente de tres capitulos. En el Capitulo I, denominado
Planteamiento Tedrico se aborda el problema, los objetivos, el marco tedrico y la
hipétesis.

En el Capitulo I, se aborda el Planteamiento Operacional, consiste en las técnicas,
instrumentos y materiales, asi como el campo de verificacidn, y las estrategias de

recoleccion y manejo de resultados.

En el Capitulo Ill, se presenta los Resultados de la Investigacién que involucran el
Procesamiento y Analisis Estadistico, es decir las tablas, graficas e

interpretaciones, asi como la Discusion, las Conclusiones y Recomendaciones.

Finalmente se incluye las referencias bibliogréaficas y los anexos correspondientes.
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|. PLANTEAMIENTO TEORICO

1. PROBLEMA DE INVESTIGACION
1.1. Determinacién del problema

Es de conocimiento mundial y sobre todo en nuestro pais que, la caries
dental es una de las enfermedades de mayor prevalencia, siendo esta de
origen multifactorial y presente en todos los grupos etarios (nifios, adultos,
ancianos) sin embargo es durante la nifiez donde mayor atencién para la
prevencién sobre todo por la erupcion de los primeros molares
permanentes, que se ven mas afectados ya que las superficies oclusales
son los lugares mas afectados por las caries en nifios debido a la

morfologia especial de las fosas y fisuras.

El tratamiento endoddntico es uno de los pilares en la odontologia
moderna, ya que con este tratamiento se busca la limpieza y desinfeccion
de los conductos de las raices eliminando todo el tejido necrético presente
en ellos para después pasar a la conformacién de estos conductos, para
gue finalmente sean sellados con un material obturador, y asi conseguir
gue la pieza dentaria continle en boca el mayor tiempo posible, sin
embargo se ha convertido en un verdadero desafio realizar este

tratamiento en odontopediatria.

En el presente estudio se demostrara la eficacia antimicrobiana de la Pasta
CTZ y la Pasta 3Mix las cuales presenta entre sus componentes una
mezcla de antibidticos para una accién bactericida y de desinfeccion de
infecciones orales produces por dientes deciduos necréticos en
comparacion de la pasta CTZ modificada y 3Mix modificada (ambas con la
adicion del antifungico fluconazol); dado que el fluconazol posee en su
composicion elementos antimicoticos para inhibir el crecimiento de hongos
como Candida albicans también presente en los procesos infecciosos en

dientes deciduos.
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1.2. Enunciado del problema

EFECTO ANTIMICOTICO DE LAS PASTAS CTZ, CTZ MODIFICADA,
3MIX-MP Y 3MIX-MP MODIFICADA SOBRE CANDIDA ALBICANS,
LABORATORIO DE MICROBIOLOGIA DEL CENTRO DE SALUD
MIRAFLORES, AREQUIPA — PERU 2020.

1.3. Descripcién del problema
1.3.1. Area del conocimiento

Campo : Ciencias de la Salud
Area : Odontologia
Especialidad : Odontopediatria

o 0o T W

Linea temética : Microbiologia

1.3.2. Operacionalizacion de variables

VARIABLES INDICADORES SUBINDICADORES
Cloranfenicol 500 mg
_ Tetraciclina 500 mg
R Oxido de Zinc Tipo | 1000 mg
Eugenol 1 gota
Cloranfenicol 500 mg
VE?: Pasta CTZ b Tetracilclinal 500 mg
Modificada Oxido de Zinc Tipo | 1000 mg
Eugenol 1 gota
Fluconazol 150 mg
Ciprofloxacino 500 mg
Metronidazol 500 mg
VE3: Pasta 3mix - MP Minociclina 100 mg
Propileno Glicol 1 gota
Macrogol 1 porcion
Ciprofloxacino 500 mg
Metronidazol 500 mg
VE4: Pasta 3mix - MP Minociclina 100 mg
modificada Propileno Glicol 1 gota
Macrogol 1 porcion
Fluconazol 150 mg
. ... . | Sensible>15mm
VR: Candida albicans Diametro del halo inhipitorio o Intermedio < 15 mm
en mm o Resistente 0 mm
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1.3.3. Interrogantes basicas

a. ¢Cudl es el efecto antimicotico de la pasta CTZ sobre el Candida
albicans a las 24, 48 y 72 horas?

b. ¢Cual es el efecto antimicético de la pasta 3MIX sobre el Candida
albicans a las 24, 48 y 72 horas?

c. ¢Cudl es el efecto antimicético de la pasta CTZ modificada sobre
el Candida albicans a las 24, 48 y 72 horas?

d. ¢Cudl es el efecto antimicético de la pasta 3MIX modificada
sobre el Candida albicans a las 24, 48 y 72 horas?

e. ¢Cudl de las 4 pastas tiene mayor efecto antimicético sobre el
Céandida albicans a las 24, 48 y 72 horas?

1.3.4. Taxonomia de la investigacion

TIPO DE ESTUDIO
ABORDAJE DISENO NIVEL
Por latécnica | Poreltipo | Poreln®de | Poreln®de Por el
de de dato mediciones | muestras o ambito de
recoleccion de la poblaciones | recoleccion
variable
Cuantitativo Observacional Prospectivo Transversal Comparativo De laboratorio Experimental Experimental

1.4. Justificacién

La presente investigacion posee un caracter novedoso y original, ya que,

si bien encontramos antecedentes investigativos de la funcion de los

componentes de las pastas antibidticas CTZ y 3MIX, hay pocos hallazgos

investigativos sobre la efectividad de la capacidad antimicrobiana,

caracteristicas y propiedades de estas pastas frente al Candida Albicans.

Por otro lado, cuenta con relevancia cientifica, porque para realizar un

procedimiento o tratamiento odontolégico en nifios representa un gran
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desafio teniendo en cuenta la complejidad para llevarse a cabo y tener éxito
clinico y lo es aun més en un tratamiento pulpar de una pieza decidua. Es
por ello que varios autores proponen la utilizacién de este tipo de pasta
antibidtica que para su aplicacion no requiere instrumentacion de los
conductos de la pieza decidua, sin embargo el conjunto de
microorganismos que encontramos en necrosis pulpar (diagnostico
indicada para estas pastas) encontramos en su mayoria Streptoccocus
mutans, Streptoccocus salivarius, Enteroccocus faecalies y Candida
albicans, y justamente frente este Ultimo, estudios demostraron la poca o
nulo efecto de inhibicion de los componentes antibidticos frente a esta
levadura, por lo tanto se pretende demostrar que eficacia y efecto
antimicrobiano y antimicotico presentaran la aplicacion de las pasta CTZ
modificada y 3MIX modificada sobre la Candida albicans.

La investigacidon realizada ofrece relevancia social, porque realizar un
tratamiento pulpar muchas veces causa dolor y trauma en el nifio, por la
dificultad del tratamiento, ademas de la incomodidad del realizar el
aislamiento de la pieza, y la instrumentacion con limas o escariadores, lo
gue en conjunto provoca que el nifio no tenga deseo de visitar a su dentista
nunca mas, demostrando la efectividad de las pastas se busca minimizar
los procedimientos traumaticos y prolongados que requiere el tratamiento
de una pulpectomia para que asi existan cada vez menos factores por los

cuales un nifio no guste de su visita a su dentista.

Se considera que la investigacion es viable porque que las condiciones de
dicho estudio son realizables y a la vez nos dara resultados y conllevaran a
conclusiones 'y recomendaciones importantes en la practica

odontopediatrica.

Por altimo, es de interés personal de demostrar que pasta presentara un
mejor efecto de inhibicion, si las pastas antibiéticas CTZ o 3 MIX — MP o
sus modificaciones CTZ modificada y 3MIX - MP modificada frente la
Céandida albicans presente en las lesiones pulpares, para disminuir el
tiempo operatorio y una mejor eficacia en el tratamiento de una

pulpectomia.
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2. OBJETIVOS

2.1. Determinar el efecto antimicético de la pasta CTZ sobre el Candida albicans
alas 24,48y 72 horas.

2.2. Determinar el efecto antimicético de la pasta 3MIX sobre el Céandida
albicans a las 24, 48 y 72 horas.

2.3. Determinar el efecto antimicético de la pasta CTZ modificada sobre el
Céandida albicans a las 24, 48 y 72 horas.

2.4. Determinar el efecto antimicético de la pasta 3MIX-MP modificada sobre el
Céandida albicans a las 24, 48 y 72 horas.

2.5. Comparar y determinar que pasta tiene el mayor efecto antimicético sobre

el crecimiento de Candida albicans a las 24, 48 'y 72 horas.
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3. MARCO TEORICO
3.1. Conceptos Basicos
3.1.1. Pulpa Dental

a. Definicion

Se denomina tejido conjuntivo laxo y posee origen mesenquimatoso que se
encuentra encapsulado, dentro de la camara pulpar y de los conductos

radiculares.

Forma en conjunto con la dentina una unidad denominada complejo pulpo
dentinario. La pulpa dental contiene esta compuesta de células (fibroblastos,
macroéfagos, linfocitos) fibras colagenas y reticulares, sustancia fundamental
amorfa, liquido tisular, vasos sanguineos, linfaticos y nervios.

El tejido pulpar cumple cuatro funciones basicas para el diente, la primera y la
mas importante es la de la formacién de dentina, funcién sensitiva, a través de
sus fibras nerviosas; funcién de nutricion, a través de su rica microvasculatura y

de funcién de proteccién, mediante la formacion de dentina reparativa o terciaria.

Los factores etiologicos de la enfermedad pulpar y periapical, estimulos capaces
de producir inflamacion y necrosis de la pulpa, asi como sus complicaciones

periapicales son multiples (1).
b. Clasificacion de las enfermedades pulpares

Pulpa Vital: La pulpa se encuentra en su estado normal. La respuesta que
produce estimulos térmicos y eléctricos son transitorios de débil a moderado, no
obstante cuando el estimulo desaparece la respuesta cesa inmediatamente. En
el examen radiografico revela un canal claramente delineado, que se afila
suavemente hacia el apice, no hay evidencia de calcificacién o resorcion de la

raiz y la lamina dura esta intacta (2).

Pulpitis Reversible: La pulpa se encuentra inflamada a tal punto que el estimulo
térmico (que generalmente es el frio), causa una rapida y aguda respuesta

hipersensible, que desaparece, tan pronto el estimulo ha cesado. De otra
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manera, la pulpa permanece asintomatica. La pulpitis reversible no es una
enfermedad; es un sintoma. Si el irritante cesa y la inflamacion pulpar es paliada,
revertira a un estado sin inflamacién, que es asintoméatico. Clinicamente, la
pulpitis reversible puede distinguirse de la pulpitis irreversible sintomética de dos
formas: La pulpitis reversible causa una respuesta dolorosa momentanea a los
cambios térmicos, que cesa tan pronto como el estimulo (generalmente el frio)
cesa. Sin embargo, la pulpitis irreversible causa una respuesta dolorosa que
tarda en irse después que el estimulo (frio), haya cesado. La pulpitis reversible
no genera dolor espontaneo (no provocado), la pulpitis irreversible, cominmente

,

SI.

Pulpitis Irreversible: La pulpa se encuentra en un estado irreversible, la cual
puede ser aguda, subaguda o cronica; puede a su vez ser parcial o total,
infectada o estéril. Desde el punto de vista clinico, la inflamacion aguda de la
pulpa es sintomatica. Si lo esta de forma crénica, generalmente es asintomatica.
Clinicamente la extension de una pulpitis irreversible no puede ser determinada
hasta que el ligamento periodontal este afectado. Los cambios dinamicos de la
pulpa inflamada irreversiblemente son continuos; la pulpa puede pasar de un
estado de reposo en su forma crénica a uno de agudizacién en cuestién de

horas.
La pulpitis irreversible puede presentarse en dos formas:

e Pulpitis Irreversible Asintoméatica: Aunque no es frecuente, la pulpitis
irreversible asintomatica puede ser la conversion de una irreversible
sintomatica a un estado de reposo. La caries y traumatismos son las causas
mas comunes. Esta entidad patologica se identifica mediante una sintesis de
la informacién completa proporcionada en la historia dental y una exposicion
radiografica adecuada. Se considera como variante de la pulpitis irreversible
asintomatica a la Pulpitis Hiperplasica, Resorcion interna, calcificacion del

canal (3).

e Pulpitis Irreversible Sintoméatica: La pulpitis irreversible sintomatica tiene
entre sus rasgos mas comunes a los paroxismos de dolor espontaneo (no

provocado), intermitentes o continuos. Los cambios repentinos de
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temperatura (a menudo con el frio) provocan episodios prolongados de dolor
(que tarda en ceder, después de haber cesado el estimulo). En ocasiones,
los pacientes comunican que un cambio postural (yacer acostado o
inclinarse) provoca dolor y alteraciones del suefo. El dolor que causa una
pulpitis irreversible sintomética puede ir desde moderado a grave, punzante
0 apagado, localizado o referido. El examen radiografico no siempre es util
en el diagnéstico de esta afecciébn, no obstante nos puede ayudar a
diferenciar el diente sospechoso, en un estado avanzado puede resultar
evidente en la radiografia el engrosamiento de la parte apical del ligamento
periodontal. El proceso inflamatorio de la pulpitis irreversible sintoméatica
puede empeorar a tal punto que provoque una necrosis pulpar. El tratamiento

indicado es la pulpectomia.
3.1.2. Necrosis Pulpar
a. Definicion

Se denomina asi a la muerte de la pulpa, donde terminan todos los procesos
metabdlicos de este 6rgano la cual puede ser total o parcial, esto dependera de
la parte de la pulpa que se vea involucrada, esta necrosis resulta de una pulpitis
irreversible no tratada que ocurre como paso posterior de una inflamacién
aunque también puede ocurrir debido a un traumatismo o golpe donde la pulpa

es destruida antes de desarrollar una reaccion inflamatoria (4).

En casos de caries profundas con cercania a la camara pulpar, se admite que
ciertos microorganismos, al igual que sus productos téxicos, logran injuriar a la
pulpa. En muchos casos, el nUmero de bacterias que llega a su superficie no es
muy grande Yy si la pulpa esta saludable, sus fagocitos consiguen eliminarlas.
Pero cuando se produce su exposicion al medio bucal, la pulpa entra en
contacto con un numero muy grande de microorganismos y es ahi donde la
infeccion se instala de manera consistente, llevando a un proceso inflamatorio

intenso e irreversible (4).
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b. Tipos

Por coagulacion: La porcion soluble del tejido se precipita 0 se convierte en
material sélido. La caseificacion es una forma de necrosis por coagulacién en
la que el tejido se convierte en una masa de aspecto de queso consistente de

proteinas coaguladas, grasas y agua.

Por licuefaccién: Las enzimas proteoliticas convierten el tejido en liquido. Ya
gue la pulpa esta encerrada en paredes rigidas, no tiene circulacién sanguinea
colateral y sus vénulas y linfaticos se colapsan si la presion tisular aumenta. Asi
es que la pulpitis irreversible lleva a la necrosis por licuefaccion. Cuando el
exudado que se produce puede drenar por algun lugar, ya sea la exposicién en
cavidad oral o por la caries, la pulpa puede permanecer intacta mayor tiempo,
pero si la pulpa esta inflamada y cerrada se llega mas rapido y totalmente a la
necrosis pulpar. También puede haber necrosis por isquemia (4).

c. Histopatologia

El tejido pulpar necroético posee derbis celular y bacterias en la cavidad pulpar.
La descomposicion de las proteinas por las bacterias anaerdbicas es
denominada putrefaccion. Algunos de los productos nocivos intermedios o
terminales encontrados en estas proteinas descompuestas (necroéticas) e
infectadas, Productos proteoliticos intermedios, que emiten un hedor

desagradable.

e Indol y escatol, producidos por las desaminacion de triptofano (esto es, la

pérdida de moléculas de amina de un aminoacido)

e Putrecina y cadaverina (también conocidos como ptomainos), de la des-

carboxilacion (pérdida de moléculas carboxilos de un aminoacido)
e Indican, derivado del Indol (sulfato de indoxil-potasico)

e Productos terminales, tales como sulfato hidrogenado, amoniaco, agua,

dioxido de carbono y acidos grasos

e [EXxotoxinas, que son secreciones bacterianas
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e Endotoxinas, que son liberadas cuando las bacterias son destruidas

e Proteinas bacterias extrafias (4).
d. Diagnostico

Pasar hacer un acertado diagnéstico de una pulpitis irreversible, nos debemos
remontar a la historia del dolor, para diferenciar de las pulpitis irreversible
asintomatica de la sintomética, nos guiaremos de acuerdo a la anamnesis, mas
una radiografia, observaremos si el dolor de la caries es de caries profunda es
espontaneo o provocado, si es localizado o si hay un aumento del grosor en el

ligamento periodontal (5).
e. Tratamiento

El tratamiento escogido o a realizar sera la pulpectomia o pulpectomia no vital
para después una correcta obturacion de los conductos radiculares

Primero se realizara la instrumentacién de los conductos irrigando estos con
hipoclorito de sodio o peréxido de hidrogeno para después colocar Hidroxido de
Calcio polvo-agua intraconducto durante un periodo de 15 a 20 dias, para

posteriormente realizar el sellado de los conductos con un material obturador

(5).
3.1.3. Microbiologia Oral
a. Definicién

La microbiologia es la ciencia que se encarga del estudio y andlisis de los
microorganismos, seres vivos diminutos no visibles al ojo humano, conocidos
como microbios. Esta rama estudia los organismos que so6lo son visibles a
través del microscopio, ademas de estudiar su morfologia, estructura, fisiologia

y genética (6).

Mientras tanto la microbiologia oral se enfoca en el estudio de los
microorganismos (microbiota) de la cavidad oral y sus interacciones entre
microorganismos orales o con el huésped. El ambiente presente en la boca

humana es adecuado para el crecimiento de microorganismos caracteristicos
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que se encuentran alli. Proporciona una fuente de agua y nutrientes, asi como
una temperatura moderada (7).

Para definir los procesos involucrados en las patologias infecciosas orales, es
necesario entender la ecologia de la cavidad oral e identificar los factores
responsables de la transicion de una relacion comensal a una patogeénica en el
huésped. El establecimiento de la causa microbiana de las enfermedades
odontogénicas, caries dental, patologias infecciosas pulpares y periapicales,
gingivitis y enfermedad periodontal, es compleja e intimamente relacionada con
los microbios de la zona. Se sabe por ejemplo que existe una asociacion entre
Streptococcus mutans y caries dental, que en los casos de gingivitis ulcerativa
necrotizante aguda predominan las espiroquetas, Prevotella intermedia y
subespecies de Fusobacterium nucleatum, que en las periodontitis del adulto
parece claro el papel de Porphyromonas gingivalis, Fusobacterium forsythus y
Prevotella intermedia 4 y que en las periodontitis tempranas suele aislarse
Actinobacillus actinomycetemcomitans. En procesos supurativos como abcesos
periapicales y de otras localizaciones generalmente se encuentra una
asociacion polimicrobiana constituida por especies de los géneros
Fusobacterium, Peptostreptococcus, Streptococcus, Prevotella, Actinomyces y
otros microorganismos (7).

b. Microbiologia de los Conductos Radiculares

A pesar de la proteccion natural que posee la pulpa (por tejidos duros como el
esmalte dental, la dentina, el cemento y los tejidos periodontales), algunas
bacterias pueden invadirla. Normalmente son facilmente fagocitadas y
eliminadas por los sistemas de defensa de los tejidos mesenquimatosos sanos.
Cuando la proteccion se rompe, la pulpa puede ser infectada. La infeccion
pulpar se puede producir por varias vias: a través de los tubulos dentinarios (por
una cavidad abierta expuesta por caries, grietas, por traumatismos o por
intervenciones dentales), a través de una bolsa gingival profunda (por invasiéon
de los canales laterales o0 accesorios o por el foramen apical), por propagacion
de una infeccién periapical de un diente adyacente infectado o por via

hematdgena a través de la circulacién sanguinea (anacoresis) (8).
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Géneros comunes en conductos radiculares infectados:

Anaerobios obligados

Anaerobios facultativos

Cocos grampositivos
e Streptococcus
e Peptostreptococcus

Cocos grampositivos
e Streptococcus
e Enterococcus

Bacilos grampositivos

Propianibacterium
Eubacterium

Bacilos grampositivos

Actinomices e Actimomyces
Lactobacillus e Lactobacillus
Bifidobacterium

Cocos gramnegativos

Bacilos gramnegativos

e Porphyromonas e Capnocytophaga
e Prevotella o Eikenella

e Fusobacterium

e Selenomonas

o Campylobacter

Espiroquetas Levaduras

e Treponema e Candida

Tomado de Bergenholtz G, Horsted-Bindslev P, Reit C. (2007) (9)

La microflora anaerobia predominantemente obligada, con solo un pequefio
porcentaje de anaerobios facultativos y la presencia rara de aerobios obligados,
refleja la baja tensiéon de oxigeno y el potencial reducido de rédox en la
microflora de los conductos radiculares y de la pulpa necrética. Al igual que en
la placa dental, cualquier ingreso de oxigeno, como con saliva, muy
probablemente serad consumido por los anaerobios facultativos, y éstos poseen
enzimas para eliminar los productos toxicos del oxigeno. En los agregados mi
crobianos densos prevaleceran los niveles bajos de oxigeno y el potencial rédox

bajo, apropiados para los microorganismos anaerobios obligados (10).

Estudios realizados reportan que en los conductos radiculares de dientes
primarios con lesiones pulpares y periapicales existe una infeccidn
polimicrobiana con predominancia de microorganismos anaerobios, similar a los

de la microbiota de dientes permanentes.
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Dentro de los conductos radiculares microrganismos mas comunes que se

encuentran son:

Streptococcus del grupo Mutans
Caracteristicas

Streptococcus mutans son aquellos organismos que se caracterizan por
fermentar manitol y sorbitol, producen glucanos extracelulares a partir de
glucosa. En 1924 Clarke aisl6 estos organismos de lesiones cariosas humanas
y los llamé S.mutans debido a que en la tincion Gram estas presentaban una
forma mas ovalada que redonda y, por lo tanto, parecia ser una forma mutante
de un estreptococo (11).

Es un coco Gram positivo, que produce rapidamente &cido lactico, con
capacidad de cambiar un medio de pH 7 a pH 4.2 en aproximadamente 24
horas, asimismo produce acido propiénico, acido acético y acido formico cuando
metaboliza carbohidratos fermentables como la sacarosa, glucosa y fructosa.
Esta dispuesto en cadena, no movil, es catalasa negativo y fermentador de
glucosa, lactosa, rafinosa, manitol, inulina y salicina. Normalmente no desamina

la arginina para producir amoniaco (12).

Streptococcus mutans se ha subclasificado en varios tipos con base en las
propiedades inmunolégicas, biologicas y genéticas. El habitat natural de S.
mutans es la boca humana, en cavidad oral, las colonias se adhieren muy cerca
de la superficie del diente e igualmente se puede recuperar en lesiones cariosas
(12).

Streptococcus Salivarius
Caracteristicas

El Streptoccocus salivarius o conocido también con el nombre de Viridans
streptococci es una bacteria gram positiva del genero streptoccocus, puede ser

de un tamafio aproximado de 2 um, se agrupan en pares o en cadenas cortas
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de cocos, generalmente crecen y habitan en la mucosa de la cavidad oral y
tracto respiratorio superior ya que son microorganismos anaerobios facultativos.
Fisiolégicamente son catalasa negativos y hacen fermentacion de la glucosa

para producir &cido lactico (13,14).
Enterococcus Faecalis
Caracteristicas

El Enterococcus faecailis es una bacteria gram positiva, anaerobia facultativa,
no movil, esporulado. Morfolégicamente son semejantes a los streptococcus
cuyo tamafio oscila entre 0,5 y 0,8 um; se asocian en parejas y poseen cadenas
cortas, si bien las encontramos en el tracto gastrointestinal humano (intestino)
también se encuentran en la microbiota normal de la cavidad de la mucosa oral

y dorso de la lengua (13,14).
Céandida albicans
Caracteristicas

Céandida albicans es una levadura dimérfica unicelular, Gram positiva,
pertenece al Género Candida, siendo Candida albicans la especie. Al
microscopio presenta un aspecto de célula redondeada u ovalada de 2 a 4
micras de tamafo, con paredes finas, se desarrolla de forma distinta en funcién
de la temperatura de crecimiento, como levadura, normalmente a 37°C en el

huésped, y como hongo de aspecto filamentoso, a 25°C en la naturaleza (15).

Pertenece al filo Ascomycota y se reproduce de forma asexual por gemacion.
En forma de levadura presenta un aspecto de células redondas u ovaladas, de
3-8 x 2-7 micras de tamafo, agrupadas en pequefios grupos, mientras que, en
forma de hongo filamentoso, las células se alargan y se diversifican tomando la
apariencia de filamentos, pseudo-hifas o pseudo-micelio. En forma de levadura
se comporta como saprofita, conviviendo en simbiosis con el huésped, mientras
gue, en forma de hongo filamentoso, se comporta como un parasito patégeno

produciendo sintomas en el huésped (15).

Etiopatogenia
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Esta claramente demostrado que de las diversas especies pertenecientes al
Género Candida que producen infecciones en la cavidad bucal humana, C.
albicans es la especie més virulenta y la que se halla presente en la mayoria de
los casos. Sin embargo, otras especies del Género Candida que son conocidas
por ser menos virulentas que esta, también pueden encontrarse implicadas en
procesos infecciosos de la cavidad bucal, entre estas: C. tropicalis, C. glabrata,
C. parapsilosis, C. kefyr, C (16). krusei y C. guillermondii (17).

Medio de Cultivo

MacroscoOpicamente, en agar Sabouraud C. albicans pude diferenciarse debido
a que crece formando colonias blancas, blandas, cremosas y lisas (17).

3.1.4. PastaCTZ
a. Antecedentes

La técnica que utiliza la pasta CTZ es facil, simple, y puede ser realizada en una
Unica sesion, presenta poder antibacteriano, promueve estabilizacion de
reabsorcion 6sea y no causa sensibilidad a los tejidos. Ademas de eso no
necesita la instrumentacion de los canales radiculares antes o después a la
desinfeccion, lo que nos da una gran ventaja en el tratamiento del paciente no
colaborador. Sin embargo, puede presentar una gran desventaja por
pigmentacion de la corona dental del diente deciduo tratado con la pasta, este

es un factor importante que debe ser considerado.

La pasta CTZ compuesta por cloranfenicol, tetraciclina y oxido de zinc mas
eugenol, fue sugerida por Soller y Cappiello, en 1959, para el tratamiento de
molares temporales con compromiso pulpar, siendo una técnica caracterizada
por no requerir de instrumentacion de los conductos radiculares denominada

Técnica de Endodoncia No Instrumentada (18).

Cappiello y Soller, realizaron un estudio en 100 pacientes, entre 2 y 5 afios de
edad, que presentaban dientes temporales, con indicacion de terapia pulpar.
Los resultados clinicos y radiograficos fueron excelentes tanto en pulpotomias

vitales como en las no vitales. En las pulpotomias no vitales se observé una
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ausencia de sintomatologia dolorosa, remisién de la fistula, ausencia de
movilidad dental y un retorno normal de la funcion masticatoria (19).

En Londrina, Brasil, un estudio clinico y radiografico realizado por Walther, en
1965 se utilizé la pasta CTZ, en molares temporales, con necrosis pulpar,
teniendo como tratamiento una pulpotomia. Se observé un 70% de éxito en las
intervenciones clinicas. El estudio fue realizado en 116 pacientes, a quienes se
les realizaron 216 pulpotomias. Se consider6 como éxito clinico aquellos
dientes que al menos con 6 meses después del tratamiento no presentaron
recidiva del proceso infeccioso, alteraciones clinicas visuales de los tejidos
periodontales y de soporte, asi como la desaparicion de la lesién clinica inicial.
Mientras tanto, los resultados radiograficos tuvieron una incidencia mayor de
fracaso que los resultados clinicos, ya que en algunos casos, se observaron
areas radioltcidas en la region interradicular de los molares temporales, con
destruccion de la lamina dura en la camara pulpar, observandose ademas

signos de resorcion interna (20).
b. Definicién

Es una pasta antibigtica compuesta por cloranfenicol, tetraciclina y 6xido de zinc
mas eugenol, para el tratamiento de molares temporales con compromiso
pulpar, siendo una técnica caracterizada por no requerir de instrumentacion de
los conductos radiculares denominada Técnica de Endodoncia No

Instrumentada (20).
c. Composicion

e Clorafenicol 500 mg.
e Tetraciclina 500 mg.
e Dos partes de oxido de zinc tipo | 1000mg.

e Una gota de eugenol

El cloranfenicol es originalmente una droga bacteriostatica, mas que ser un
bactericida. La tetraciclina actta inhibiendo la sintesis de proteinas para impedir
la unién del RNA — transportador a la subunidad menor de los ribosomas, 30S

0 40S. Las subunidades 30S son propias de las bacterias y las subunidades
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40S de las células de los mamiferos; mientras tanto el cloranfenicol actta a nivel
de la subunidad 50S impidiendo la union de la cadena peptidica en el
movimiento de los ribosomas a lo largo de RNA mensajero (21).

La capacidad de la tetraciclina para manchar los dientes intrinsecamente,
durante el periodo de osteogénesis u odontogénesis, fue concebida ya hace
mas de 5 décadas (Scwachman & Schuster, 1957). Las tetraciclinas pueden
causar cambio de color o hipoplasia del esmalte en ambas denticiones, si su
administracién ocurre durante el desarrollo de los dientes. Los factores que
causan estas manchas son: dosis, duracion del tratamiento, estado de
mineralizacién del diente y la actividad del proceso de mineralizacién (21).

Mientras tanto, el 6xido de zinc y eugenol (ZOE), tienen un uso consagrado en
la Odontopediatria, ya que producen una asociacibn medicamentosa, con
capacidad antiséptica. Tal asociacion ha sido utilizada como material de
obturacién de conductos radiculares de dientes temporales, por décadas y es
el mas comunmente utilizado en Estados Unidos, como material obturador de

conductos radiculares de dientes temporales (21).
d. Propiedades
Antimicrobiana

La pasta CTZ presenta entre sus componentes, presenta antibioticos los cuales

matan microorganismos o detienen su crecimiento.
Biocompatibilidad

La Biocompatibilidad se define como la capacidad de un material de ejercer sus
funciones especificas cuando se aplica en contacto con el tejido vivo de un

hospedero en particular sin que cause dafio o perjuicio (22).

En el caso de la pasta CTZ la tetraciclina induce una respuesta inflamatoria, una
reaccion con predominio de mononucleares después de 3 a 7 dias de aplicarla.
En un estudio analizador se evalud la pasta endodontica implantandolo en tejido
subcutaneo de ratas y la aparicion o no de reaccidén en los tejidos fueron

evaluados a los 3, 7, 15 y 30 dias después de la implantacion (21). Los
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resultados indican que la pasta induce a la aparicion de una reaccion
inflamatoria de baja intensidad, principalmente 15 dias después de su
implantacion y cualquier reaccion 30 dias mas tarde, lo que sugiere que la pasta

es biocompatible con los tejidos vivos.

El 6xido de zinc cuando se aplicd solo mostré ser el componente mas toxico,
principalmente a los 15 o 30 dias después de su aplicacion, que puede ser
confirmado por el grado de reaccion inflamatoria y los tipos de células que se
presentan en gran cantidad (polimorfonucleares). También se demostr6 que el

zinc es mas toxico que el éxido.

Este potencial irritante puede ser causado por la falta de eugenol en la
composicion de la pasta. En dicho estudio se demostré que el éxido de zinc y
eugenol a una reaccion inflamatoria con predominio de mononucleares en 30
dias de su implantacion.

Otro factor importante en las investigaciones sobre esta pasta endodéntica es
la tetraciclina que esta vinculada en diferentes niveles de las proteinas del
plasma, formando complejo con el calcio. Por lo tanto, la tetraciclina se deposita
con el calcio durante la formacion del hueso, dentina y calcificacion del cemento.
Ademas, la tetraciclina influye en la regeneracién de tejidos y formacién de
hueso por lo tanto se llega a la conclusion que la tetraciclina es biocompatible
(212).

e. Indicaciones y Contraindicaciones
Indicaciones:

El uso de esta pasta CTZ esta indicado en dientes deciduos con necrosis pulpar,
ya que esta pasta estd compuesta por antibidticos que hacen posible la
disolucion del abseso fistuloso y consecuente remision de la sintomatologia

doloroso.

Por lo tanto, la terapia pulpar con la pasta CTZ promueve excelentes resultados
clinicos y radiogréficos en dientes con movilidad y se prefiere por la facilidad de

la técnica (21).
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Contraindicaciones

Esta pasta esta compuesta principalmente por sustancias de alto potencial
bactericida y no se justifica su utilizaciébn en pulpotomias ya que esta solo se
indica para dientes con vitalidad pulpar en los cuales el tejido pulpar radicular
esta libre de microorganismos y por tanto no necesita la accién de antisépticos
fuertes (21).

f. Preparacion
La Pasta CTZ est4 compuesta por:

e Una parte de tetraciclina (capsula de 250 o 500 mg)

e Una parte de cloranfenicol (capsula de 250 o 500 mg)

e Dos partes de Oxido de Zinc

e Eugenol

e Homogenizar todos los componentes mencionados en una platina de vidrio
con una espatula estéril (21).

CLORAFENICOL + TRETACICLINA + EUGENOL+ OXIDO DE ZINC
PROPORCION 1:1: 1: 2

g. Técnica de tratamiento con la pasta

e Profilaxis de la pieza con copas de goma o escobillas

e Blogueo mandibular o maxilar dependiendo del caso mediante la infiltracién
de 1.8mL de lidocaina al 2% con 1; 100,00 de epinefrina

e Aislamiento absoluto con dique de hule

e Eliminacion del techo de la camara pulpar con fresa esférica nimero 4 de
alta velocidad

e Secado de la cavidad con torundas de algodén estéril.

e Remocion de lalesion cariosa con fresa esférica nimero 2 de baja velocidad
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3.1.5.

Si el sangrado si hay presencia de sangrado y es constante irrigar con
solucién de Dakin (hipoclorito de sodio al 0.5%) y aspiracion con canula de
alta succion

Secado de la cavidad con torundas de algodon estéril.

Manipulacion de la pasta CTZ y colocacion de la misma sobre el piso de la
camara pulpar

Colocacion de obturacion temporal (Policarboxilato o Eugenato).

Controlar la oclusion

Realizar una radiografia de control al terminar el procedimiento (21).

Pasta CTZ Modificada

a. Composicion

La pasta antibiética antimicética la conforman los siguientes elementos.

Clorafenicol 500 mg

Tetraciclina 500 mg

Dos partes de 6xido de zinc tipo | 27000mg
Una gota de eugenol

Fluconazol 150 mg

Oxido de zinc eugenol
Fluconazol

El fluconazol, es un triazol de primera generacion, que exhibe una actividad

antifangica de amplio espectro y es un medicamento de uso.

Esta considerado una droga de primera linea para el tratamiento de la

candidiasis oral.

Sus multiples ventajas lo han convertido en uno de los antifingicos mas
empleados en la terapéutica y profilaxis de las micosis en individuos

seropositivos y enfermos de SIDA.

Posee claras ventajas frente a otros compuestos antimicéticos: presenta

mejor absorcién que el Ketoconazol ya que no requiere de pH acido ni su
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absorcion se ve afectada por otros farmacos. Se absorbe bien, rdpidamente
y a diferencia de los imidazoles difunde muy bien a través de la barrera
hematoencefdlica alcanzando altas concentraciones en liquido

cefalorraquideo (23).

La vida media del Fluconazol (25 a 30 horas) es mucho mas prolongada que
la del Ketoconazol lo cual implica menores requerimientos diarios de
dosificacion, y mas prolongada también que la del Itraconazol (20 horas),
otro compuesto triazélico. El Fluconazol se elimina principalmente por la
orina y la eliminacion del Itraconazol es fundamentalmente biliar. Una
ventaja adicional de los triazoles es que no afectan la sintesis de hormonas
esteroides y por tanto no producen trastornos endocrinos. Asi mismo, la
administracién de una dosis Unica diaria de Fluconazol es de una gran
utilidad ya que facilita el cumplimiento del tratamiento por parte del paciente.

El incremento de la candidiasis en las ultimas décadas se acomparia con el
desarrollo de nuevos agentes antimicéticos, menos toxicos y
sistematicamente activos. La eleccion de la terapéutica se ve dificultada con
la aparicion de cepas resistentes, principalmente a sustancias azélicas (24).

b. Efectos adversos

El fluconazol tiene pocos efectos colaterales, los principales son nauseas
vomitos, dolor abdominal, exantema y cefalea. La selectividad por el citocromo
P450 fungico es mas alta; a diferencia del KTZ, no inhibe la sintesis de
esteroides en el hombre, por lo cual no causa efectos colaterales antidrogenicos
ni endocrinos de otro tipo. No se recomienda en las embarazadas ni las mujeres

gue amamantan (24).
c. Interacciones

Si bien el fluconazol afecta menos la metabolizacion hepética de otros farmacos
como el Ketoconazol, se han observado niveles mas altos de fenitoina,
astemizol, cisaprida, ciclosporina, warfarina, zidovudina y sulfonilureas. Se
comunicaron unos pocos casos de taquicardia ventricular cuando se

administraron juntos fluconazol con cisaprida. Se debe adoptar la misma
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precaucién que con el KTZ o el itraconazol para la administracion concurrente

de estos farmacos (25).
d. Indicaciones

El fluconazol se puede administrar por via oral e intravenosa (en infecciones
graves) el fluconazol oral en dosis de 150 mg/dia durante 2 semanas es muy
eficaz para las infecciones orales por candida, pero se debe indicar solo a
pacientes que no responder al tratamiento tépico. Una sola dosis oral de 150
mg/dia puede curar la candidiasis vaginal. La mayoria de las tifias y as
candidiasis cutaneas se pueden tratar con 150 mg, semanales durante 4
semanas, mientras que la onicomicosis requiere hasta 12 meses de tratamiento

semanal (25).

En la candidiasis diseminada, la meningitis criptococica y por Coccidiodes, y
otras micosis sistémicas, la dosis es de 200-400 mg/dia durante 4-12 semanas

a mas.

Es el farmaco preferido para las meningitis micéticas. Las gotas oftalmicas son

Gtiles en la queratitis micotica (25).
e. Preparacion
La Pasta CTZ estad compuesta por:

e Una parte de tetraciclina (capsula de 250 o 500 mg)

e Una parte de cloranfenicol (capsula de 250 o 500 mg)

e Dos partes de Oxido de Zinc

e Eugenol

e Fluconazol en polvo (capsula de 250 a 500)

e Homogenizar todos los componentes mencionados en una platina de vidrio

con una espatula estéril (25).

CLORAFENICOL + TRETACICLINA + FLUCONAZOL +
EUGENOL+ OXIDO DE ZINC
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PROPORCION 1: 1: 1: 1: 2

3.1.6. Pasta 3MIX-MP
a. Definicién

La Pasta 3Mix MP ha sido desarrollada durante los Ultimos afios como una
manera novedosa de tratar las piezas deciduas necréticas indicadas para
tratamientos de pulpectomias, facilitando su procedimiento y mejorando los

resultados clinicos.
b. Composicion

La pasta la conforman 2 tipos de sustratos Polvo y Liquido. El polvo esta

formado por una combinacion de tres antibiéticos los cuales son:

e Metronidazol (500 mg),
e Ciprofloxacina (500 mg)
e Minociclina (100 mg)

La proporcion en la que se encuentran es de 1:1:1; y la parte liquida esta
formado por una combinacion de Macrogol y Propylen Glicol, también en
proporcion 1:1, estos ultimos actlan como vehiculos transportadores de los

antibioticos.
Metronidazol

Familia de los nitromidazoles es un antibiético que tiene actividad in vitro contra
una amplia variedad de parasitos protozoarios y anaerobios, Posee actividad
antibacteriana contra todos los cocos anaerobios y bacilos gramnegativos
anaerobios, incluidas especies de bacteroides y bacilos, presenta efecto
bactericida al inhibir la sintesis de &cidos nucleicos en los microorganismos
obligadamente anaerobios, independientemente de la fase de crecimiento

bacteriano (26).

Ciprofloxacina
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Es una quinolona de segunda generacion, perteneciente al grupo de las
Fluoroquinolonas. Estos antimicrobianos ejercen un efecto bactericida por
inhibicion selectiva de la sintesis de ADN en la bacteria: inhibiendo a la ADN
girasa, una enzima necesaria para la replicacion del ADN y algunos aspectos
de la trascripcion, recombinacion y transposicién, inhibiendo la relajaciéon del
ADN super duplicado y promoviendo la ruptura del ADN doble cadena (27).

Minociclina

Las tetraciclinas son antibioticos bacteriostaticos de amplio espectro; actian
contra una amplia gama de bacterias grampositivas y gramnegativas
anaerobias y aerobias. Son también eficaces contra algunos microorganismos
resistentes a antimicrobianos activos contra la pared bacteriana. Las
Tetraciclinas son activas contra muchos microorganismos anaerobios y
facultativos; su actividad tiene particular importancia contra Actinomyces (27).

Propylen Glicol

Se define como un liquido incoloro, viscoso e higroscépico. Las propiedades
fisicas del Propylenglicol son semejantes a la del Etilenglicol, pero mucho
menos toxico. Por esta razon esta sustancia se utiliza como solvente en
farmacos, cosmeéticos, lociones y unguentos; en productos alimenticios; como
plastificador; en presentaciones anticongelantes; en el intercambio cal6rico y en

liquidos hidraulicos (27).
Macrogol

Se utiliza como vehiculo en farmacologia dermatologica. Los polietilenglicoles
0 Macrogoles son productos de policondensacion de 6xido de etileno y agua;
su consistencia varia conforme a la longitud de la cadena: a mayor longitud de

cadena la consistencia sera mas dura.

Es altamente soluble en agua y en solucion salina acuosa, asi como en
soluciones acidas o alcalinas. Es practicamente insoluble en alcohol, éter y en
aceites grasos y aceites minerales. Su solucion acuosa muestra excelente

lubricacion. Se descompone en altas temperaturas y no deja residuos (27).
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c. Preparacion

Para la preparacion de la pasta 3Mix MP debemos tener en cuenta como
primera indicacién que esta se tendra que preparar el mismo dia en el que se
realizara el tratamiento, se recomienda que se confeccione la pasta durante la

mafiana para que en la tarde esté lista para ser aplicada (28).

Es preferible que quien realice el procedimiento de aplicar la pasta (operador)
sea también quien realice la preparacion, esto para estar seguro de obtener la

consistencia requerida y con las proporciones correctas.

El tiempo de duracion de la pasta puede ser durante el dia, no obstante, lo
sobrante de Pasta 3Mix deberéa ser eliminada al final de las horas de trabajo y

una vez culminado el tratamiento.
La Pasta 3MIX esta compuesta por:

e Una parte de Minociclina (capsula 100 mg)

e Una parte de ciprofloxacino (capsula de 500 mg)

e Una parte de Metronidazol (capsula de 500 mg)

e Una porcion de Macrogol

e Una porcion de Propilen Glicol

e Homogenizar todos los componentes mencionados en una platina de vidrio

con una espatula estéril (28)
d. Propiedades Antimicrobiana

Esta mezcla de antibidticos se emplea para la desinfeccion de infecciones
orales producidas por piezas dentarias y la cual se basa en el empleo de esta
pasta; la misma que tiene la capacidad de difundirse a través de los conductos

radiculares hasta la zona periapical y ejercer su accién bactericida in situ.

Es capaz de eliminar las bacterias de tejidos dentales infectados de dientes
deciduos y permanentes, constituyéndose como una excelente alternativa para

piezas deciduas indicadas para tratamientos de pulpectomia (29).
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e. Ventajas y Desventajas
Ventajas

¢ Elimina bacterias asiladas de los conductos radiculares infectados
e Penetra en los conductos accesorios
e Facil manipulacion y preparacion

e Exito clinico (26)
Desventajas:

e Efectos secundarios a los antibiéticos empleados
e Posibles reacciones alérgicas
e Requiere mas investigacion

e Pueden aparecer cepas resistentes a dichos antibiéticos bacterianos (30)

f. Indicaciones
¢ Niflos no colaboradores que tengas varios tratamientos pulpares
e Dientes temporales con raices reabsorbidas que por motivo especifico
deban permanecer en boca
e Tratamiento de pulpitis irreversible en molares permanentes jovenes vitales
(apice por completar)

e Necrosis Pulpares (30)

g. Técnica de aplicacion en el tratamiento endodontico con la pasta 3MIX

e Blogueo mandibular o maxilar dependiendo del caso mediante la infiltracidon
de 1.8mL de lidocaina al 2% con 1;100,00 de epinefrina

¢ Aislamiento absoluto con dique de hule

e Eliminacion del techo de la camara pulpar con fresa esférica nimero 4 de
alta velocidad

e Secado de la cavidad con torundas de algoddn estéril.

e Remocion de lalesion cariosa con fresa esférica nimero 2 de baja velocidad

e Si el sangrado si hay presencia de sangrado y es constante irrigar con
solucion de Dakin (hipoclorito de sodio al 0.5%) y aspiracion con canula de

alta succién
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e Secado de la cavidad con torundas de algodon estéril

e Manipulacion de la pasta 3MIX y colocacion de la misma sobre el piso de la
camara pulpar

e Colocacion de obturacion temporal (Policarboxilato o Eugenato)

e Realizar una radiografia de control al terminar el procedimiento (30)
3.1.7. Pasta 3Mix-MP Modificada
a. Composicion

La pasta antibiotica antimicética la conforman 2 tipos de sustratos Polvo y
Liquido. El polvo esta formado por una combinaciéon de tres antibidticos los

cuales son (31):

e Metronidazol (500 mg),
e Ciprofloxacina (500 mg)
e Minociclina (100 mg)

e Fluconazol (150 mg)

La proporcion en la que se encuentran es de 1:1:1; y la parte liquida esta
formado por una combinacion de Macrogol y Propylenglicol, también en
proporcion 1:1, estos ultimos actuan como vehiculos transportadores de los
antibioticos (31).

Fluconazol:

El fluconazol, es un triazol de primera generacion, que exhibe una actividad
antifangica de amplio espectro y es un medicamento de uso seguro (Campoy
and Adrio, 2016).

Esta considerado una droga de primera linea para el tratamiento de la

candidiasis oral.

Sus multiples ventajas lo han convertido en uno de los antifingicos mas
empleados en la terapéutica y profilaxis de las micosis en individuos

seropositivos y enfermos de SIDA.
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Posee claras ventajas frente a otros compuestos antimicoticos: presenta mejor
absorcion que el Ketoconazol ya que no requiere de pH acido ni su absorcién
se ve afectada por otros farmacos. Se absorbe bien, rapidamente y a diferencia
de los imidazoles difunde muy bien a través de la barrera hematoencefélica

alcanzando altas concentraciones en liquido cefalorraquideo.

La vida media del Fluconazol (25 a 30 horas) es mucho més prolongada que la
del Ketoconazol lo cual implica menores requerimientos diarios de dosificacion,
y mas prolongada también que la del Itraconazol (20 horas), otro compuesto
triazolico. El Fluconazol se elimina principalmente por la orina y la eliminacion
del Itraconazol es fundamentalmente biliar. Una ventaja adicional de los
triazoles es que no afectan la sintesis de hormonas esteroides y por tanto no
producen trastornos endocrinos. Asi mismo, la administracion de una dosis
Unica diaria de Fluconazol es de una gran utilidad ya que facilita el cumplimiento
del tratamiento por parte del paciente (32).

El incremento de la candidiasis en las ultimas décadas se acompafia con el
desarrollo de nuevos agentes antimicoticos, menos téxicos y sistematicamente
activos. La eleccion de la terapéutica se ve dificultada con la aparicién de cepas

resistentes, principalmente a sustancias azdlicas.
Efectos Adversos

El fluconazol tiene pocos efectos colaterales, los principales son nauseas
vomitos, dolor abdominal, exantema y cefalea. La selectividad por el citocromo
P450 fungico es mas alta; a diferencia del KTZ, no inhibe la sintesis de
esteroides en el hombre, por lo cual no causa efectos colaterales antidrogenicos

ni endocrinos de otro tipo.

No se recomienda en las embarazadas ni las mujeres que amamantan (33).

Interacciones

Si bien el fluconazol afecta menos la metabolizacion hepética de otros farmacos

gue el KTZ, se han observado se han observado niveles mas altos de fenitoina,
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astemizol, cisaprida, ciclosporina, warfarina, zidovudina y sulfonilureas. Se
comunicaron unos pocos casos de taquicardia ventricular cuando se
administraron juntos fluconazol con cisaprida. Se debe adoptar la misma
precaucién que con el KTZ o el itraconazol para la administracion concurrente

de estos farmacos (33).
Indicaciones

El fluconazol se puede administrar por via oral e intravenosa (en infecciones
graves) el fluconazol oral en dosis de 150 mg/dia durante 2 semanas es muy
eficaz para las infecciones orales por candida, pero se debe indicar solo a
pacientes que no responder al tratamiento tépico. Una sola dosis oral de 150
mg/dia puede curar la candidiasis vaginal. La mayoria de las tiflas y as
candidiasis cutaneas se pueden tratar con 150 mg, semanales durante 4
semanas, mientras que la onicomicosis requiere hasta 12 meses de tratamiento
semanal.

En la candidiasis diseminada, la meningitis criptocécica y por Coccidiodes, y
otras micosis sistémicas, la dosis es de 200-400 mg/dia durante 4-12 semanas
a mas. Es el farmaco preferido para las meningitis micoticas. Las gotas
oftalmicas son Utiles en la queratitis micética (33).

b. Preparacion
La Pasta 3MIX esta compuesta por:

e Una parte de Minociclina (cipsula 100 mg)

e Una parte de ciprofloxacino (capsula de 500 mg)

e Una parte de Metronidazol (capsula de 500 mg)

e Una porcion de Macrogol

e Una porcion de Propilen Glicol

e Fluconazol en polvo (capsula de 150 mg)

e Homogenizar todos los componentes mencionados en una platina de vidrio

con una espatula estéril (33).

METRONIDAZOL + MINOCICLINA + CIPROFLOXACINA + FLUCONAZOL
PROPORCION1:1:1:1
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3.1.8. Aspecto Microbioldgico
a. Método de Disco Difusién (Kirby- Bauer)
Terminologia

Este es un método cualitativo, que se caracteriza por ser facilmente
estandarizable y que esta indicado para microorganismos no exigentes de
crecimiento rapido. Partiendo de una muestra clinica siempre se debe realizar
un cultivo puro para poder comenzar el estudio de la sensibilidad antibiotica.
Para esto se utiliza la técnica de aislamiento en placas que contengan un medio
adecuado para la cepa en estudio (al cual ademas se le deben otorgar las
condiciones atmosféricas especificas de esa cepa). El antibiograma por disco
difusiéon basado en el trabajo de Bauer, Kirby y colaboradores, es uno de los
métodos que el NCCLS recomienda para la determinacion de la sensibilidad
bacteriana a los antibidticos.

Procedimiento:
1. Método del medio de cultivo liquido o de Kirby-Bauer:

Con un asa bacteriolégica se tocan cuatro o cinco colonias bien aisladas del
mismo tipo morfologico y se inocula en 4 a 5 ml de caldo apropiado, como
caldo MH. Los cultivos de caldo se dejan incubar a 35°C hasta que aparece
una turbidez ligeramente visible (generalmente 2 a 5 hs). La turbidez se
ajusta con suero fisiologico estéril o caldo para obtener una turbidez
visualmente comparable a la de un estandar preparado previamente
(lamado 0.5 de Mc Farland). Este estandar debe agitarse antes de usar y
ser comparado en forma visual con el in6culo preparado. Para ello se miran
ambos tubos al mismo tiempo contra un fondo blanco con una linea negra
como contraste Este método es recomendado cuando el cultivo tiene mas
de 24 hs de incubacion (34).
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2. Método de suspension directa de colonias o Kirby-Bauer modificado

Se colocan entre 4 y 5 ml de suero fisioldgico estéril en un tubo de ensayo.
Se toma con un asa bacterioldgica tres o cuatro colonias morfolégicamente
similares y se suspenden en el tubo hasta alcanzar una turbidez comparable

a la solucién de Mc Farland 0.5.

Luego de preparado el in6culo bacteriano con la cepa en estudio se deben

seguir los siguientes pasos:

e Introducir el hisopo estéril en el indculo bacteriano preparado, de manera
de embeberlo completamente. Antes de retirarlo se debe escurrir sobre

las paredes del tubo para retirar el exceso de liquido del mismo.

e Sembrar la placa de MH de manera de obtener un crecimiento confluente,
para lo cual se estria con el hisopo en forma paralela y bien compacta
abarcando toda la superficie de la misma. Luego se repite el
procedimiento rotando la placa 60° en dos oportunidades mas. Deben
extremarse los cuidados en sembrar las placas de borde a borde, porque

de lo contrario puede haber problemas en la realizacion de las lecturas.
e Dejar secar 3 a 5 minutos antes de colocar los discos.

e Colocar los discos. Estos deben ser colocados con dispensador o pinza
estéril. Luego de estar sobre el agar se debe presionar los discos
levemente para que queden adheridos al mismo. Deben estar a mas de
15 mm del borde de la placa y deben distribuirse de manera de que no
haya superposicion de los halos de inhibicion. En las placas de 150 mm
no se colocaran mas de 12 discos, y en las placas de 100 mm no es

aconsejable colocar mas de 6.

e Luego de colocados los discos las placas deben incubarse a 35°C a 37°C
en grupos no mayores a cinco placas durante 18 hs. Para detectar la
meticilinorresistencia las placas deben incubarse 24 hs completas. Las

placas deben colocarse en forma invertida para que el agua condensada
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no caiga sobre el agar, lo que cambiaria las condiciones del medio y por
lo tanto no serviria para la lectura de los halos (35).

Indicaciones:

e Cuando se aisla una bacteria responsable de un proceso infeccioso y no
puede predecirse su sensibilidad, especialmente si se sabe que este tipo
de bacteria puede presentar resistencia a los antimicrobianos mas

habituales.

e En estudios epidemioldgicos, aunque hasta el momento no se halla
descrito mecanismos de resistencia para dicho organismo.

e Cuando a pesar de conocerse la sensibilidad del germen a drogas
altamente efectivas, el paciente no puede recibir dicha medicacion
(sensibilidad de S. pyogenes a eritromicina en pacientes alérgicos a la
penicilina).

e En el estudio de nuevos antibiéticos (35).
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3.2. Analisis de Antecedentes Investigativos
3.2.1. Antecedentes Nacionales

a. Titulo: Eficacia in vitro de la pasta CTZ y pasta 3mix en el crecimiento de
Streptococcus mutans, Streptococcus salivarius, Enterococcus faecalis y
Céandida albicans, en laboratorios de la facultad de odontologia de la UCSM,
Arequipa 2014

Fuente: http://tesis.ucsm.edu.pe/repositorio/handle/UCSM/5811
Autora: Vera Nuilez, Diana Carla. 2014

Resumen: El Objetivo de este trabajo fue determinar el efecto antimicrobiano
de las pasta 3mix y CTZ utilizando diferentes concentraciones (1, 0.75, 0.5 y
0.25 pg/ml) aplicadas en Streptococcus mutans, Streptococcus salivarius,
Enterococcus faecalis y Candida albicans ATCC 29212. Material y métodos: Se
identificé la Concentracion Minina Inhibitoria (MIC) y la Concentracion Minima
Bactericida (MBC) de las drogas que componen la TAP (minociclina,
metronidazol y ciprofloxacino) y la MTAP (clindamicina, metronidazol y
ciprofloxacino) mediante el método de diluciéon en caldo sobre cepas de E.
faecalis en concentraciones de 2 pug/ml; 1 pg/ml; 0,5 pg/ml; 0,25 ug/ml; 0,125
pMg/ml para cada grupo. Resultados: Existieron cambios significativos de
turbidez para la TAP de 2ug/ml y 1ug/ml; siendo esta ultima la MIC. No se
evidenciaron efectos bactericidas en ambas concentraciones. Por otro lado, el
grupo de la MTAP obtuvo un cambio significativo en relacidén a su turbidez en
todas las concentraciones; con excepcién del grupo control, donde la MIC fue
0,125 pg/mly la CBM 0,5 pg/ml, respectivamente. Conclusiones: Los resultados
dieron que hubo una accion antimicrobiana tanto de TAP como de MTAP,
aunque la MTAP tuvo un comportamiento con una concentracion minima
inhibitoria de 0,125 pg/ml y bactericida de 0,5 pg/ml que logro inhibir el

crecimiento de Enterococcus faecalis (36).
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b. Titulo: Efecto in vitro de la pasta CTZ pura y modificada y del formocresol sobre
el Fusobacterium nucleatum, el Lactobacillus acidophyllus y la Porphyromona
gingivalis prevalentes en piezas deciduas necroéticas con absceso. En los

laboratorios de microbiologia de la UCSM, Arequipa 2014
Autora: Mamani Palma, Neydher Fiorella. 2014
Fuente: http://tesis.ucsm.edu.pe/repositorio/handle/UCSM/5403

Resumen: El objetivo de esta investigacion fue evaluar el comportamiento in
vitro de la pasta CTZ pura y la pasta CTZ modificada y del formocresol en cepas
certificadas de Fusobacterium nucleatum, Lactobacillus acidophillus y
Porphyromonas gingivalis, dichas bacterias encontradas en pulpas necréticas
de dientes deciduos. Donde las pastas junto con el formocresol lograron una
actividad bactericida cuando fueron aplicadas sobre las cepas. Métodos: Se
dividieron en tres grupos experimentales uno para cada cepa bacteriana, y en
cada grupo se realizaron 14 repeticiones, para posteriormente en cada
repeticion se colocé el formocresol, la pasta CTZ y la pasta CTZ modificada
mediante el método de kirby- Bauer o difusion disco placa, utilizando un patréon
de turbidez correspondiente a la escala 0.5 de Mc Farland correspondiente a
UFC, .Realizando la primera medicién a las 24 horas, para que con un medidor
de vernier medir el comportamiento de las pastas reflejado en halos de
inhibicidon. Los datos se procesaron por el analisis de varianza y se utilizo la
prueba de Tukey. Los resultados obtenidos después de haber aplicado los
agentes antimicrobianos son: para el Formocresol en Fusobacterium nucleatum
(23,43mm), Lactobacillus acidophillus (41,21mm), Porphyromonas gingivalis
(33.29 mm), para la pasta CTZ pura en Fusobacterium nucleatum (32,86mm),
Lactobacillus acidophillus (50,64mm) Porphyromonas gingivalis (34,57mm) y
para la pasta CTZ modificada en Fusobacterium nucleatum (36.57mm),
Lactobacillus acidophillus (23.53mm) Porphyromonas gingivalis (39.43mm).
Donde mayor efectividad se produjo con la pasta CTZ modificada, siendo
(36.57mm) para F. nucleatum, (53.57 mm) para L. acidophillus y (39.43mm)
para P. Gingivalis, seguido por la pasta CTZ pura y el formocresol existiendo

diferencia significativa (P<0,05). Se concluyé que la pasta CTZ modificada
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obtuvo un mejor comportamiento bactericida capaz de evitar el crecimiento de

las bacterias utilizadas. (37).

c. Titulo: Accion antimicrobiana de la pasta triple antibidtica y su modificacién con
clindamicina a diferentes concentraciones sobre la cepa de Enterococcus
faecalis ATCC 29212: estudio in vitro comparativo. Lima - 2018

Autor: Gutiérrez Ortiz, Candy Génesis. 2018
Fuente: http://repositorio.uwiener.edu.pe/handle/123456789/1489

Resumen: El objetivo de la investigacion fue utilizar la pasta triantibidtica para
la desinfeccion de conductos, que sirven como medio para microorganismos
como el Enterococcus faecalis. Se puso en discusion el uso de la minociclina
porque uno de sus componentes de la TAP tiende a producir decoloracion en
las piezas dentales, por lo que se recomendé reemplazar este medicamente por
otros; y a la vez, contrarrestar los efectos citotoxicos, debido a las altas
concentraciones utilizadas de forma empirica. Se evalu6 el efecto
antimicrobiano en la aplicacién de las pastas antibi6ticas en las cepas de E.
faecalis utilizadas en la regeneraciébn endodontica. Se identifico la
concentracion minima inhibitoria (MIC) y la concentracion minima bactericida
(MBC) de las drogas que componen la TAP y la MTAP mediante el método de
dilucion en caldo sobre cepas de E. faecalis en concentraciones de 2 pg/ml; 1
pg/ml; 0,5 pg/ml; 0,25 pg/mi; 0,125 pg/ml para cada grupo. Existieron cambios
significativos de turbidez para la TAP de 2ug/ml y 1ug/ml; siendo esta ultima la
MIC. Sin embargo no se evidencio accidn bactericida en ambas
concentraciones. Luego el grupo de la MTAP consiguid una diferencia
significativa en relacion a su turbidez en todas las concentraciones; con
excepcion del grupo control, donde la MIC fue 0,125 pg/ml y la CBM 0,5 pg/ml,
Los resultados arrojaron que la MTAP presento un mejor comportamiento
antimicrobiano concentraciones bajas que la TAP utilizados para la erradicacion
de microorganismos en los conductos en la regeneracion endodontica en

tratamiento pulpar de dientes deciduos (38).
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3.2.2. Antecedentes Internacionales

a. Titulo: Efecto antifangico de una solucion doble antibiotica modificada con
fluconazol sobre Céandida albicans in vitro. 2019

Autor: De La Garza Trevifo, Adrian Mauricio. 2019
Fuente: http://eprints.uanl.mx/17943/1/1080288753.pdf

Resumen: En un proceso infeccion de los conductos radiculares se encuentran
multiples especies de bacterias, pero aunque en menor cantidad pero no menos
importante hayamos Candida albicans y la aplicacion de agentes antibiéticos ya
no es suficiente para su eliminacién debido a que este es una levadura.
Objetivo: Fue observar el comportamiento antifingico de una solucién doble
antibidtica modificada agregado con fluconazol en Céandida albicans in vitro.
Métodos: La preparacion fue hecha por una solucibn doble antibiética
modificada agregada con Fluconazol utilizdndolo en tres diferentes
concentraciones de 4,2 y 1mg/ml. Ademas de preparar un grupo control DAP
(ciprofloxacino y metronidazol 1:1) combinado con propilenglicol. Los
preparados fueron embebidos en esponjas de colageno y aplicados en pozos
de agar con Candida albicans que habia sido sembrada con anticipacién, para
observar el crecimiento a las 24 y 48 horas. Resultados: Se comprobé que la
solucion doble antibidtica con Fluconazol, posee una accion antifungica a
concentraciones bajas mientras que la DAP no pudo erradicar la C. albicans.
Conclusion: La esponja que estuvo cargada con la solucién doble antibiotica
modificada (con fluconazol) resulto ser mas efectiva y se convirtio en una opcién
para erradicar C. albicans durante procedimientos regenerativos en endodoncia
(39).

b. Titulo: Pasta triantibiGtica en tratamiento de necrosis pulpar en dientes

temporales
Autor: Morales Chaucala, Vanessa Alejandra. 2019

Fuente: http://repositorio.ug.edu.ec/handle/redug/44200
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Resumen: La odontologia pediatrica debe enfocarse en tratamientos
preventivos para conseguir que la pieza decidua se quede en boca el mayor
tiempo posible hasta el recambio dentario, por lo cual se ha estructurado
algunas técnicas y tratamiento para mantener la pieza en boca, que puede
desde una profilaxis o aplicacion de sellantes, hasta un tratamiento pulpar, entre
los cuales tenemos pulpotomia y pulpectomia de acuerdo hasta donde se haya
avanzado la afeccion, el objetivo de este trabajo fue dar a conocer cual es una
alternativa para el tratamiento cuando ya pieza decidua se encuentra afectada
por caries hasta un nivel que llega a la pulpa de manera irreversible, lo cual
tendriamos el caso de realizar una pulpectomia que va a consistir en la
eliminacion tanto de la pulpa cameral como la radicular como preservacién del
organo dentario para evitar que la caries avance en una destruccion en la cual
sera inevitable la extraccion de la pieza dentaria. Métodos: El estudio fue
experimental clinico. Se realiz6 un caso clinico en pieza 74 con diagnostico de
necrosis pulpar de tratamiento indicado una pulpectomia en la pieza decidua
para que después se coloque medicacion intraconducto con la aplicacion de
una pasta triantibiética y evaluar su comportamiento de esta pasta en casos de
afecciones de necrosis pulpares en dientes deciduo. Conclusiones: La pasta
triantibiotica dio resultados de ser una buena opcién de material sellador para
los tratamientos pulpares por su elevada potencia bactericida, bacteriostatico y

un antimicrobiano, ademas de su biocompatibilidad de sus componentes. (40).

4. HIPOTESIS

Dado que, el fluconazol es un agente antimicotico para erradicar al Candida

albicans:

Es probable que, el efecto de las Pastas CTZ modificada o 3MIX — MP
modificada demuestre una mayor efectividad y sinergismo entre sus
componentes para inhibir el crecimiento bacteriano y micético frente Candida

albicans.
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CAPITULO Il
PLANTEAMIENTO OPERACIONAL
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[I. PLANTEAMIENTO OPERACIONAL

1. TECNICAS, INSTRUMENTOS Y MATERIALES DE INVESTIGACION
1.1. Técnica
a. Especificacion de latécnica

Se utiliz6 la OBSERVACION DIRECTA para recoger la informacion del

halo inhibitorio de las réplicas

b. Esquematizacion

VARIABLES SUBINDICADORES TECNICA INSTRUMENTO
Pasta CTZ
Pasta CTZ Modificada Halo de inhibicion en
A mm
e ;) " Observaciony | Ficha de
Pasta 3mix — MP modificada medicion laboratorio
Sensible
Candida albicans Intermedio
Resistente

c. Descripcién de latécnica

La OBSERVACION DIRECTA consiste en observar las réplicas dentro
de una situacion particular sin intervenir o alterar el ambiente y medir la
sensibilidad o resistencia sobre el Candida albicans frente a la pasta
CTZ, CTZ modificada, 3MIX — MP y 3MIX-MP modificada mediante la

medicion del halo inhibitorio.
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d. Procedimiento de laboratorio
d.1. Preparacion Agar Sabouraud

Como ya mencionamos el agar sabouraud es el medio de cultivo de

mohos y levaduras, patdgenas y no patdgenas.

Se utilizo:

¢ Digerido enzimético de caseina 10,0 mg
e Dextrosa 40,0 mg

e Agar 15.0 mg

e Agua destilada 1000 ml

e ConunpHfinal 5,6 £0,2

En cuento a su preparacion se suspendié 65 g de medio deshidratado
en un litro de agua destilada. Calentando a su vez de agitar
frecuentemente y dejar hervir durante 1 minuto para disolver
completamente los ingredientes.

Teniendo cuidado con el sobrecalentamiento.
Esterilizar a 121°C durante 15 minutos.
Distribuir y enfriar a temperatura ambiente antes de su utilizacion (41).

d.2. Preparacion de los medios de cultivo

e Dos dias antes de reactivar la cepa bacteriana ATCC® 29212, se
procedid a la preparacion del agar sabouraud respectivo para
Céandida albicans.

e Se hicieron los célculos respectivos para pesar las cantidades
necesarias de medios de cultivo.

e Estos se hidrataron con agua destilada en diferentes matraces.

e Luego cada matraz fue llevado a la estufa y calentado para

uniformizar la mezcla.
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e Seguidamente los matraces fueron autoclavados 121 0C durante 40
min.

e Después de autoclavar, estos fueron plagueados con mechero para
evitar la contaminacién con microorganismos presentes en el
ambiente.

e Al final las 15 placas Petri preparadas fueron almacenados
debidamente empaquetados.

d.3. Reactivacién de las cepas

Una vez adquirida la cepa bacteriana de Candida albicans ATCC®, se
mantuvo en condiciones de refrigeracion normal (2-8 0C) hasta el

momento de su reactivacion.

Para reactivar la cepa se trabaj6 en la camara de rayos UV para evitar
la contaminacién con otros microorganismos presentes en el ambiente.

Ya embebidas la cepa bacteriana de Candida albicans, se procedi6 a la
siembra de ellas en agar sabouraud, se sembraron 3 placas Petri para
la prueba piloto, luego se sembré 12 placas mas, obteniéndose un total
de 15 placas.

Luego de la siembra, las placas fueron colocadas en la camara de
anaerobiosis al 8% de CO2 y a 370C, hasta comprobar su reactivacion

dos dias después.
d.4. Método de difusion en placa

Se comprobd el crecimiento bacteriano en las placas Petri, lo que
indicaba que se encontraban en su maximo crecimiento exponencial,
este era el momento preciso para replicar las bacterias madre y obtener
mas placas Petri con sus respectivas colonias bacterianas para nuestra

investigacion.

Se procedio a preparar 12 placas Petri de agar sabouraud.
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No se necesitd ningin medio ni aparato especial, se perforé con un
taladra-tapones orificios en el agar con una profundidad no mayor de
2,5mm extrayéndose los tapones de agar cuidadosamente sin alterar el
medio que los rodea, donde se colocaron las pastas antibidticas
llendndose completamente los orificios para luego incubar a 37°C.

d.5. Preparacion de la Pasta 3Mix-MP, Pasta CTZ y modificaciones
Preparacién de la pasta CTZ:

Primero se preparo el lugar de trabajo, donde sobre un campo estéril

se coloco los materiales a utilizar como:

e Morteros con sus respectivos pistilos (x2)
e Platina de papel

e Cucharilla de londbmero de vidrio

e Guantes estériles talla 8

e 1 capsula de Cloranfenicol de 500mg

e 1 capsula de Tetraciclina de 500mg

e Oxido de zinc

e Eugenol

e Espatula Metalica Estéril

Una vez colocado los guantes estériles se utilizé una capsula de
cloranfenicol de mg y una capsula de tetraciclina de mg, ambas

capsulas se abrieron se vacié el contenido en morteros diferentes.

Luego se procedio a triturar cada antibidtico, cada uno con su pistilo
independiente, hasta lograr un estado de polvo, para después colocar
ambos antibidticos en la platina de papel (También se puede utilizar una
platina de vidrio desinfectada) se procedi6 a mezclar dichos
componentes con el 6xido de zinc, en proporcion 1:1:1, todo esto se
realiz6 con una espatula y para medir la proporcién de los componentes

se utilizé una cucharilla de ionédmero de vidrio.
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Por ultimo, se mezclé también con una parte de eugenol, la cual fue
medida por la misma cucharilla, y se procedié a homogenizar la mezclar

hasta logar conseguir una consistencia pastosa.

Preparacién de la pasta CTZ modificada:

Primero se preparé el lugar de trabajo, donde sobre un campo estéril

se coloco los materiales a utilizar como:

e Morteros con sus respectivos pistilos (x2)
e Platina de papel

e Cucharilla de londmero de vidrio

e Guantes estériles talla 8

e 1 capsula de Cloranfenicol de 500mg

e 1 capsula de Tetraciclina de 500mg

e 1 capsula de Fluconazol de 150mg

e Oxido de zinc

e Eugenol

e Espatula Metalica Estéril

Una vez colocado los guantes estériles se utilizé una capsula de
cloranfenicol de 500mg, una capsula de tetraciclina de 500mg y una
capsula de fluconazol de mg cada capsula se abrieron se vacio el

contenido en morteros diferentes.

Luego se procedio a triturar cada antibidtico, cada uno con su pistilo
independiente, hasta lograr un estado de polvo, para después colocar
ambos antibiéticos en la platina de papel (También se puede utilizar una
platina de vidrio desinfectada) se procedi6 a mezclar dichos
componentes con el 6xido de zinc, en proporcion 1:1:1:1, todo esto se
realiz6 con una espatula y para medir la proporcién de los componentes

se utilizé una cucharilla de ionémero de vidrio.
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Por ultimo, se mezclé también con una parte de eugenol, la cual fue
medida por la misma cucharilla, y se procedié a homogenizar la mezclar

hasta logar conseguir una consistencia pastosa.
Preparacién de la pasta 3MIX - MP:

Primero se preparo el lugar de trabajo, donde sobre un campo estéril

se coloco los materiales a utilizar como:

e Morteros con sus respectivos pistilos (x3)
e Platina de papel

e Cucharilla de lonomero de vidrio

e Guantes estériles talla 8

e 1 capsula de Minociclina de 100mg

e 1 capsula de Metronidazol de 500mg

e 1 capsula de Ciprofloxacina de 500mg

e Propilen Glicol (gotas)

e Macrogol (ungiiento)

e Espatula Metalica Estéril

Una vez colocado los guantes estériles se utilizé una capsula de
metronidazol de 500mg, una capsula de minociclina de 100mg y una
capsula de ciprofloxacina 500mg dichas capsulas se abrieron y se vacio

el contenido en morteros diferentes.

Luego se procedio a triturar cada antibidtico, cada uno con su pistilo
independiente, hasta lograr un estado de polvo, para después colocar
los antibidticos en la platina de papel (También se puede utilizar una
platina de vidrio desinfectada) para el polvo 3MIX se dosifico en

proporcién 1:1:1 para lo cual empleamos la cucharita dosificadora.

Medimos una cucharilla al ras con la espatula de cada uno de los
componentes del polvo 3MIX, tener mucho cuidado y limpiar la
cucharita y espatula con gasa al dosificar cada antibiético, combinar el
polvo 3MIX hasta realizar una mezcla homogénea de polvo de 3MIX

para después dividir el polvo 3MIX en 7 partes, para esto en otra platina

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM @&  DE SANTA MARIA

de papel se prepar6 el vehiculo conformado por Propilen Glicol con
Macrogol MP; con la cucharilla dosificada en proporcién 1:1 se procedio
a realizar la mezcla con la espéatula en la platina de papel hasta

conseguir una mezcla homogeénea del vehiculo.

Por ultimo dosificar una porcion de la mezcla MP para combinarlo con
7 partes del polvo 3MIX, por lo que la proporcion queria de la siguiente

manera.

3MIX — MP = 7 partes de polvo 3MIX + 1 parte de MP

Se incorporé el polvo 3MIX al vehiculo MP gradualmente espatulado de
forma uniforme y con firmeza hasta conseguir la consistencia deseada
(pastosa), una consistencia adecuada se considera cuando la pasta se
puede despegar facilmente de la platina de papel.

Preparacién de la pasta 3MIX — MP modificada:

Primero se prepar6 el lugar de trabajo, donde sobre un campo estéril

se coloco los materiales a utilizar como:

e Morteros con sus respectivos pistilos (x4)
e Platina de Papel

e Cucharilla de lonomero de vidrio

e Guantes estériles talla 8

e 1 capsula de Minaociclina de 100mg

e 1 capsula de Metronidazol de 500mg

e 1 capsula de Ciprofloxacina de 500 mg

e 1 capsula de Fluconazol de 150 mg

e Propilen glicol (liquido)

e Macrogol (ungiento)

e Espatula Metalica Estéril

Una vez colocado los guantes estériles se utilizO una capsula de

metronidazol de 500mg, una capsula de minociclina de 100mg, una
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capsula de ciprofloxacina 500mg y una capsula de fluconazol mg dichas

capsulas se abrieron y se vacié el contenido en morteros diferentes.

Luego se procedi6 a triturar cada antibiético, cada uno con su pistilo
independiente, hasta lograr un estado de polvo, para después colocar
los antibidticos en la platina de papel (También se puede utilizar una
platina de vidrio desinfectada) para el polvo 3MIX modificado se dosifico

en proporcion 1:1:1:1 para lo cual empleamos la cucharita dosificadora.

Medimos una cucharilla al ras con la espatula de cada uno de los
componentes del polvo 3MIX modificado, tener mucho cuidado y limpiar
la cucharita y espatula con gasa al dosificar cada antibiético, combinar
el polvo 3MIX modificado hasta realizar una mezcla homogénea para
después dividir el polvo 3MIX modificado en 7 partes, para esto en otra
platina de papel se preparé el vehiculo conformado por Propilen Glicol
con Macrogol MP; con la cucharilla dosificada en proporcion 1:1 se
procedio a realizar la mezcla con la espatula en la platina de papel hasta

conseguir una mezcla homogénea del vehiculo

Por ultimo, dosificar una porcién de la mezcla MP para combinarlo con
7 partes del polvo 3MIX, por lo que la proporcion queria de la siguiente

manera.

3MIX — MP = 7 partes de polvo 3MIX + 1 parte de MP

Se incorporé el polvo 3MIX al vehiculo MP gradualmente espatulado de
forma uniforme y con firmeza hasta conseguir la consistencia deseada
(pastosa), una consistencia adecuada se considera cuando la pasta se

puede despegar facilmente de la platina de papel.
d.6. Aplicacion de los discos a las placas inoculadas

Los sensidiscos se dispensaron sobre la superficie del agar sabouraud.
Cada disco fue presionado para asegurar contacto pleno con la
superficie del agar. Ya sea que el disco se ponga individualmente o con

un dispensador, deben ser distribuidos en forma constante y no debe
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guedar a menos de 24 mm de distancia entre centros. No mas de 12
discos se deben poner por placa de 150 mm o no mas de 5 en placas
de 100 mm. Debido a que algunas drogas difunden casi
instantdneamente, un disco no debe ser relocalizado una vez que haya

tomado contacto con la superficie del agar.

Las placas son invertidas y puestas en un incubador a 35°C en el lapso
de 15 minutos después de aplicados los discos.

d.7. Lectura de placas

Después de 24 horas, se procedio a la lectura, se midieron los halos de
inhibicion usando una regla correctamente calibrada y con una luz
refleja, luego se procedié a llevar las placas a la incubadora para

realizarse las lecturas a las 48 y 72 horas.
d.8. Recoleccion de datos

Se anotaron los resultados en la Ficha de laboratorio para las pastas
CTZ, CTZ modificada, 3 MIX — MP y 3 MIX — MP modificada. La
recoleccion de datos se realizé de forma manual y visualmente. Para la
medicion de los halos se empleé una regla correctamente calibrada. Se
verifico cada una de las fichas para evitar errores u omisiones en los

datos que pudieran perjudicar la investigacion.
e. Disefio investigativo
d.1 Tipo: Ensayo aleatorio

d.2 Esquema Basico:

GE CTZ | Oz2| Os | O4
GE CTZm | Oz | Os | O4
GE 3MIX | Oz2 | Os | Os
GE 3MIXm | Oz | Oz | Os
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d.3 Diagramacion operativa

Conformacion de grupos

GE GE GE GE

Tratamiento experimental:
Aplicacion de estimulos

POSTEST / 24 horas

Medicion post estimulo de la VR 48 horas
v v 72 horas
GE GE
COMPARACIONES
FASES O MEDICIONES GE
Pretest
A
Postest 28 horas ¢
45 horas
72 horas
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1.2. Instrumentos
a. Instrumento Documental
a.l Especificacion

Se utilizard un instrumento de tipo estructurado, denominado FICHA DE
OBSERVACION LABORATORIAL que permitira recoger la informacion
obtenida por la técnica.

a.2 Modelo del instrumento:
Véase en anexos.

b. Materiales de laboratorio

e Discos de papel Whatman grueso
e Pinzas porta discos

e Placas petri

e Hisopos estériles

e Tubos de ensayo

e Micropipetas

e Pipeta de vidrio

e Becker

e Matraces

e Mechero

e Calibrador Vernier

e Autoclave

e Camara de anaerobiosis

e Estufa de cultivo de Rayos UV
e Espatulas estériles

e Platinas de vidrio

e Matraces

e Camara fotografica
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e Computadora e impresora

1.3. Materiales de verificaciéon

e Componentes de la Pasta CTZ
- Cloranfenicol
- Tetraciclina
- Oxido de Zinc
- Eugenol

e Componentes de la Pasta CTZ modificada
- Cloranfenicol
- Tetraciclina
- Oxido de Zinc
- Eugenol
- Fluconazol

e Componentes de la Pasta 3Mix
- Metronidazol
- Ciprofloxacina
- Minociclina
- Eugenol
- Propilen Glicol

- Macrogol

e Componentes de la Pasta 3Mix modificada
- Metronidazol
- Ciprofloxacina
- Minociclina
- Eugenol
- Fluconazol
- Propilen Glicol
- Macrogol
e Cepas certificadas de Candida albicans

e Medios de cultivo
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- Agar Saboraud

e Agua destilada estéril
2. CAMPO DE VERIFICACION
2.1. Ubicacion espacial
a. Ambito General
Centro de Salud Miraflores
b. Ambito Especifico
Laboratorio de Microbiologia del Centro de Salud Miraflores.
2.2. Ubicacion Temporal
La investigacion se llevé a cabo entre los meses de marzo a julio del 2020.
2.3. Unidades de estudio
a. Alternativa
Grupos
b. Identificacion de los grupos

e Grupo Experimental 1: Se aplicara la pasta CTZ, al cultivo de

Candida albicans

e Grupo Experimental 2: Se aplicara la pasta CTZ modificada, al

cultivo de Candida albicans

e Grupo Experimental 3: Se aplicara la pasta 3Mix, al cultivo de

Candida albicans

e Grupo Experimental 4: Se aplicara la pasta 3Mix modificada, al

cultivo de Candida albicans
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c. Control de los grupos

c.l. Criterios de inclusién

Cepa certificada de Candida albicans.

c.2. Criterios de exclusiéon

Cualquier otra bacteria que no sea Candida albicans.

d. Tamafio de los grupos (numero de réplicas)

Criterios Estadisticos:

e E/S -> Tamano estandarizado del efecto.

E/S:0.90 (Valor sugerido por experto)

e Errorp ->0.05a0.20.

B:0.20

e Errora->0.01a0.10.

o: 0.05 (bilateral)

TABLA BIMEDIAL

o unilateral = 0.005 0.025 0.05

B bilateral = 0.01 0.05 0.10
I?IS-* 0.05 | 0.10 | 0.20 | 0.05 | 0.10 | 0.20 | 0.05 | 0.10 | 0.20
0.10 3.563 | 2.977 | 2.337 | 2599 | 2.102 | 1.570 | 2.165 | 1.713 | 1.237
0.15 1584 | 1323 | 1.038 | 1.155| 934 698 | 962 | 762 | 550
0.20 891 744 | 584 | 650 526 393 | 541 | 428 | 309
0.25 570 476 | 374 | 416 336 251 346 | 274 | 198
0.30 396 331 260 | 289 234 174 | 241 196 | 137
040 223 189 | 146 | 182 131 98 135 | 107 77
0.50 143 119 93 104 84 63 87 69 49
0.60 99 53 65 72 58 44 60 48 34
0.70 73 51 48 53 43 32 44 35 25
0.80 56 47 36 41 33 25 34 27 19
0.90 44 37 20 32 26 19 37 21 15
1.00 36 30 23 26 21 16 22 17 12
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Cruce de Valores en la TABLA BIMEDIAL

E/S a=0.05
B=0.20
0.90 —> N = 15 réplicas por grupo

e. Formalizacion de los grupos

GRUPO N°
GE 15
GE 15
GE 15
GE 15

3. ESTRATEGIAS DE RECOLECCION DE DATOS
3.1. Organizacion
e Autorizacion del Decano.

e Obtencion de la autorizacion del Laboratorio de Microbiologia del

Centro de Salud Miraflores.

e Coordinacién con los encargados de laboratorio para la parte

experimental.

e Prueba piloto
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3.2. Recursos
a. Recursos humanos
e Investigador : Muioz Medina Marcelo
e Asesor : Dr. Gustavo Obando Pereda
b. Recursos fisicos

Infraestructura y equipamiento del Laboratorio de Microbiologia del
Centro de Salud Miraflores

c. Recursos institucionales
Centro de Salud Miraflores.
Universidad Catdlica de Santa Maria
d. Recursos financieros

El presupuesto para la investigacion fue autofinanciado por el

investigador.

3.3. Cronograma de Trabajo
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Marzo Abril Mayo Junio
TIEMPO
ACTIVIDADES
112(3(4|1|2(3|4(1(2 |3 |4 [1]|2|3|4
Elaboracion y presentacion XX

del proyecto de investigacion.

Recoleccién de datos X | X|X|X|X

Procesamiento de datos. X| X| X

Andlisis del informe X | XX

Elaboracion y presentacion X
del informe final.

ANO 2020

3.4. Prueba Piloto

La prueba piloto se realizdé en un grupo provisorio de cepas de Candida

albicans para:
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e Ver eficacia y perfeccionamiento del instrumento; asi como su

administracién
e Evitar errores con el instrumental
e Calcular tiempo de aplicacion por instrumento.
e Permitir evaluar la factibilidad de la investigacion.
4. ESTRATEGIA PARA MANEJAR LOS RESULTADOS
4.1. Plan de procesamiento de los datos
a. Tipo de procesamiento
Computarizado.
Se manejara el Paquete Informatico SPSS, version N° 22.
b. Operaciones
b.1. Clasificacion:

Los datos adquiridos a través de la ficha seran sistematizados en una

Matriz de Registro y Control, la cual figurara en los anexos de la tesis.
b.2. Conteo:

En matrices de recuento.

b.3. Tabulacion:

Se usaran tablas de doble entrada.

b.4. Graficacion:

Se confeccionaran graficas de barras dobles acorde a la naturaleza

de las tablas.
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4.2. Plan de analisis de datos
a.Tipo:
Cuantitativo, trivariado.
b. Tratamiento Estadistico
Caracter Escala de Técnica de Técnica de
Variables | Indicadores | Subindicadores . "y estadistica estadistica
estadistico medicion e . .
descriptiva inferencial
Anova
Candida Prueba de Halo inhibitorio Cuantitativo De Tendencia unidireccional
) . X . central y
albicans sensibilidad en mm. continuo Proporcion : =
dispersion Tukey
T de Student
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CAPITULO III:
RESULTADOS
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PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE LOS DATOS

TABLA N°1:
Efecto antimicotico y comportamiento de la pasta CTZ sobre Candida
albicans estudio a las 24, 48,72 horas — Arequipa 2020

Medicion (mm)
Pasta CTZ
24 horas 48 horas 72 horas
Media Aritmética 0.46 0.46 0.46
Desviacion Estandar 0.04 0.04 0.04
Valor Minimo 0.41 0.41 0.41
Valor Maximo 0.61 0.61 0.61
TOTAL 15 15 15
Fuente: Matriz de datos P Estadistica .ANOVA

En la tabla N°1 podemos observar que a las 24 horas la pasta CTZ presentd un
comportamiento plasmado en un halo de inhibicion de 0.46mm, a las 48 horas
presento practicamente el mismo tamafio con 0.46mm y posteriormente a las 72

horas el mismo tamarfio con 0.46mm.

Se realizo la prueba estadistica ANOVA donde no se encontré discrepancia entre
los halos de inhibicion en las distintas mediciones (24, 48,72 horas) es decir no
hubo diferencias significativas porque las mediciones fueron iguales y repetitivas,

en los 3 tiempos.
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GRAFICA N° 1:
Efecto antimicoOtico y comportamiento de la pasta CTZ sobre Candida

albicans estudio alas 24, 48,72 horas — Arequipa 2020

0,9
0,75

0,6

(mm)

0,46

0,46
0,45 ®

0,46

0,3
0,15

0
24 horas

48 horas 72 horas
Fuente: Matriz de datos
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TABLA N° 2:
Efecto antimicotico y comportamiento de la pasta CTZ modificada sobre
Candida albicans estudio alas 24, 48,72 horas — Arequipa 2020”

Medicion (mm)
Pasta CTZ Modificada
24 horas 48 horas 72 horas

Media Aritmética 0.49 0.49 0.49
Desviacion Estandar 0.04 0.04 0.04

Valor Minimo 0.45 0.45 0.45

Valor Maximo 0.63 0.63 0.63

TOTAL 15 15 15
Fuente: Matriz de datos P Estadistica .ANOVA

En la siguiente tabla podemos observar que a las 24 horas en la pasta CTZ
MODIFICADA presento un comportamiento plasmado en un halo de inhibicién de
0.49mm,a las 48 horas presento practicamente el mismo tamafo con 0.49mm y

posteriormente a las 72 horas el mismo tamafio con 0.49mm.

Se realizo la prueba estadistica ANOVA donde no se encontré discrepancia entre
los halos de inhibicion en las distintas mediciones (24, 48,72 horas) es decir no
hubo diferencias significativas porque las mediciones fueron iguales y repetitivas,

en los 3 tiempos.
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GRAFICA N° 2:

Efecto antimicotico y comportamiento de la pasta CTZ modificada sobre

Candida albicans estudio alas 24, 48,72 horas — Arequipa 2020
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Fuente: Matriz de datos
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TABLA N° 3:
Efecto antimicotico y comportamiento de la pasta 3MIX sobre Candida
albicans estudio a las 24, 48,72 horas — Arequipa 2020

Medicion (mm)
Pasta 3MIX
24 horas 48 horas 72 horas
Media Aritmética 0.65 0.73 0.83
Desviacion Estandar 0.09 0.08 0.08
Valor Minimo 0.48 0.57 0.65
Valor Maximo 0.78 0.87 0.94
TOTAL 15 15 15

P =0.0001 (P <0.05) S.S. Prueba Estadistica: ANOVA-Tukey
Fuente: Matriz de datos

En la siguiente tabla podemos observar que a las 24 horas la pasta 3MIX-MP
presentd un comportamiento plasmado en un halo de inhibicion de 0.65mm, a las
48 horas presentd un incremento con un halo de 0.73mm y posteriormente a las 72

horas tuvo un aumento mas, de hasta 0.83mm.

La prueba estadistica realizada fue ANOVA y que, con las mediciones de los
diferentes halos de inhibicion de 24, 48,72 horas, demostraron tener una diferencia
significativa es decir que los resultados cambiaron conforme al tiempo, aumentando
su tamafio en milimetros progresivamente. Sin embargo, luego de realizar las
mediciones en la parte laboratorial no se encontraron diferencias por el poco

incremento en el crecimiento de los halos a través de los 3 tiempos.
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GRAFICA N° 3:
Efecto antimicotico y comportamiento de la pasta 3MIX sobre Candida
albicans estudio a las 24, 48,72 horas — Arequipa 2020
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TABLA N° 4:
Efecto antimicético y comportamiento de la pasta 3MIX modificada sobre
Candida albicans estudio alas 24, 48,72 horas — Arequipa 2020

Medicion (mm)
Pasta 3MIX Modificada
24 horas 48 horas 72 horas
Media Aritmética 0.75 0.86 1.00
Desviacion Estandar 0.07 0.06 0.06
Valor Minimo 0.55 0.71 0.82
Valor Maximo 0.83 .94 1.08
TOTAL 15 15 15
P =0.0001 (P <0.05) S.S. Prueba Estadistica: ANOVA-Tukey

Fuente: Matriz de datos

En la siguiente tabla podemos observar que a las 24 horas la pasta 3MIX
modificada presento un comportamiento plasmado en un halo de inhibicion de
0.75mm, el cual a las 48 horas presento un incremento con un halo de 0.86mm y

posteriormente a las 72 horas tuvo un aumento mas, de hasta 1.00mm.

La prueba estadistica realizada fue ANOVA, con las mediciones de los diferentes
halos de inhibicion de 24, 48,72 horas, demostraron tener una diferencia
significativa es decir que los resultados cambiaron conforme al tiempo, aumentando
su tamafio en milimetros progresivamente. Sin embargo, luego de realizar las
mediciones en la parte laboratorial no se encontraron tales diferencias por el poco

incremento en el crecimiento de los halos a través de los 3 tiempos.
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GRAFICA N° 4:
Efecto antimicético y comportamiento de la pasta 3MIX modificada sobre
Candida albicans estudio alas 24, 48,72 horas — Arequipa 2020
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TABLA N° 5:
Comparacion del comportamiento de la pasta CTZ, CTZ modificada, 3MIX y
3MIX modificada sobre Candida albicans estudio alas 24 horas — Arequipa

2020
Grupo de Estudio

24 horas i T

mm . iX
(mm) cg)z Modificado 3('\2')" Modificado

(b) (d)
Media Aritmética 0.46 0.49 0.65 0.75
Desviacion Estandar 0.04 0.04 0.09 0.07
Valor Minimo 0.41 0.45 0.48 0.55
Valor Maximo 0.61 0.63 0.78 0.83

Total Muestras 15 15 15 15

P =0.0001 (P < 0.05) S.S. Prueba Estadistica: ANOVA-Tukeya=b<c<d
Fuente: Matriz de datos

En la siguiente tabla se observé que a las 24 horas la pasta CTZ generd un halo
de inhibicion de 0.46mm; la pasta CTZ MODIFICADA con 0.49mm frente la Candida
albicans, en tanto la producida por la pasta 3MIX fue 0.65mm y la 3MIX modificada

con 0.75mm

Segun la prueba estadistica ANOVA realizada con los diferentes datos de los halos
de inhibicion se puede deducir que hay una diferencia significativa entre las cuatro
pastas de tratamiento (p<0.0001), donde la pasta 3MIX modificada fue la que
obtuvo un mejor efecto en la medicion del halo en comparacién de la pasta 3MIX,
por ultimo las pastas CTZ y CTZ modificada obtuvieron el mismo efecto y fueron el
tratamiento menos efectivo. (Anexo N.° 1). Al realizar la prueba de comparacién
multiple Tukey podemos observar que al comparar cada una de las pastas entre si,
la que mejor inhibié el crecimiento de Candida albicans fue la pasta 3MIX-MP

modificada (Anexo N° 2).
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TABLA N° 6:
Comparacion del comportamiento de la pasta CTZ, CTZ modificada, 3MIX y
3MIX modificada sobre Candida albicans estudio a las 48 horas — Arequipa
2020

Grupo de Estudio
48 horas i T
mm . iX
(mm) cg)z Modificado 3?(":')" Modificado
(b) (d)
Media Aritmética 0.46 0.49 0.73 0.86
Desviacion Estandar 0.04 0.04 0.08 0.06
Valor Minimo 0.41 0.45 0.57 0.71
Valor Maximo 0.61 0.63 0.87 0.94
Total Muestras 15 15 15 15

P =0.0001 (P < 0.05) S.S. Prueba Estadistica: ANOVA-Tukey a=b<c<d
Fuente: Matriz de datos

En la siguiente tabla se observé que a las 48 horas la pasta CTZ gener6 un halo
de inhibicion de 0.46mm; la pasta CTZ MODIFICADA con 0.49mm frente la Candida
albicans en tanto la producida por la pasta 3MIX fue 0.73mm y la 3MIX modificada
0.86mm.

Segun las pruebas estadisticas realizadas con los diferentes datos de los halos de
inhibicién se puede deducir que hay una diferencia significativa entre las cuatro
pastas de tratamiento (P< 0.0001), donde la pasta 3MIX modificada fue la que
obtuvo un mejor efecto, aumentando mas el tamafio del halo de inhibicion en
comparacion de las demas pastas, seguida de la pasta 3MIX y por ultimo las pastas
CTZy CTZ modificada obtuvieron el mismo efecto y fueron menos efectivas (Anexo
N°3). Al realizar la prueba de comparacion multiple Tukey podemos interpretar que
al comparar cada una de las pastas entre si, la que mejor inhibi6 el crecimiento de
Céndida albicans fue la pasta 3MIX-MP modificada (Anexo N° 4).
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TABLA N° 7:
Comparacion del comportamiento de la pasta CTZ, CTZ modificada, 3MIX y
3MIX modificada sobre Candida albicans estudio alas 72 horas — Arequipa

2020
Grupo de Estudio
72 horas i T
mm . iX
(mm) cg)z Modificado 3?(":')" Modificado
(b) (d)
Media Aritmética 0.46 0.49 0.83 1.00
Desviacion Estandar 0.04 0.04 0.08 0.06
Valor Minimo 0.41 0.45 0.65 0.82
Valor Maximo 0.61 0.63 0.94 1.08
Total 15 15 15 15

P =0.0001 (P < 0.05) S.S. Prueba Estadistica: ANOVA-Tukey a=b <c<d
Fuente: Matriz de datos

En la siguiente tabla se observo que a las 72 horas que la pasta CTZ generd un
halo de inhibicion de 0.46mm; la pasta CTZ modificada 0.83mm frente la Candida
albicans, en tanto la producida por la pasta 3MIX fue 0.83mm y la 3MIX modificada
1.00mm

Segun las pruebas estadisticas realizadas con los diferentes datos de los halos de
inhibicién se puede deducir que hay una diferencia significativa entre las cuatro
pastas de tratamiento (P< 0.0001) donde la pasta 3MIX modificada fue la que
obtuvo un mejor efecto aumentando mas el tamafio del halo de inhibicion en
comparacion de las demas, seguida de la pasta 3MIX y por ultimo las pastas CTZ
y CTZ modificada obtuvieron el mismo efecto y fueron menos efectivas (Anexo
N°5). Al realizar la prueba de comparacion multiple Tukey podemos interpretar que
al comparar cada una de las pastas entre si, la que mejor inhibi6 el crecimiento de
Céandida albicans fue la pasta 3MIX-MP modificada (Anexo N° 6).
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DISCUSION

Segun la revision de la literatura diversos materiales son y han sido utilizados en la
terapéutica endodontica de dientes deciduos, estos materiales deben presentar
poder bactericida, bacteriostatico y antinflamatorio sin perder las propiedades de
biocompatibilidad sin embargo en los conductos radiculares necroéticos
encontramos bacterias estrictamente anaerobias facultativas como Streptococcus
mutans, Streptococcus salivarius, Enteroccocus fecalies y aunque en menos
cantidad también esta presente Candida albicans el cual no es del todo o nada

susceptible con los antibiéticos de las pastas CTZ y 3MIX — MP.

Hoshino y Takushige (1996), mostraron que la mezcla de una pasta de tres
antibiéticos (3MIX — MP) con propilenglicol colocado en el conducto radicular con
un léntulo. disminuye en mas del 99%; el nUmero medio de colonias bacterianas
gue esta presente en conductos radiculares, sin embargo, otro estudio in vitro
muestra que cada antibidtico utilizado sélo es ineficaz contra las bacterias
presentes en la pulpa, la dentina y las lesiones apicales, mientras que el trio de
antibidticos permite la esterilizacion completa de las bacterias (26).

Collantes, Y. (2012), realizé un estudio in vitro, en donde confirmé el gran efecto
bactericida que presenta la pasta CTZ, observando amplios halos de inhibicién en
bacterias anaerobias estrictas y facultativas. En nuestro caso mejores resultados
se obtuvieron con la pasta 3MIX MP modificada al presentar un mejor sinergismo

entre sus componentes antibioticos y la accidén antimicotica del fluconazol.

En el presente estudio, se demostro el efecto fungicida de las pastas (CTZ, CTZ
MOD, 3MIX, 3MIX MOD) observandose moderados halos de inhibicion frente la
Céandida albicans y para la prueba de susceptibilidad a la combinacion de Drogas
3Mix - MP se empled el método de Disco — Difusién de Kirby — Bauer, a diferencia
de las investigaciones previas de Sato y Hoshino quienes emplearon el método de
Dilucién en Agar. Se decidié emplear el método de Disco difusiéon con el objetivo
de comparar cuantitativamente el efecto de la Pasta 3Mix — MP, la pasta 3Mix - MP

modificada, Pasta CTZ y la pasta CTZ modificada.
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Cen et al (2015), utilizaron Ketoconozol en su estudio contra Candida albicans,
debido a que junto con el fluconazol, presentan un poder antifingico que son de
primera eleccion frente estas infecciones, sin embargo los resultados de dicha
investigacion no fueron significativos, por lo que a diferencia de ese estudio se

utilizé fluconazol de 150mg para probar su eficacia.

De la Garza, A.(2019) realizo un estudio in vitro, demostrando que la doble
antibidtica con fluconazol y su efecto antifingico puede erradicar casi totalmente al
Céandida albicans, en comparacion con el presente se utilizé una pasta triantibidtica
con fluconazol en una sola presentacion, obteniéndo resultados parecidos donde
se observo dicho efecto antifungico frente al Candida albicans, la diferencia fue el
uso del método de Disco — Difusion de Kirby — Bauer con esponjas de colageno

embebidas de la solucion y colocadas en el agar (39).

En el presente estudio se obtuvieron los siguientes resultados: La pasta CTZ frente
Céandida albicans, en las primeras 24 horas, presenté un halo de inhibicién
promedio de 0.46mm, a las 48 horas 0.46mm y las 72 horas 0.46mm. La pasta
CTZ modificada a las 24 horas, presentdé un halo de inhibicion promedio de
0.49mm, a las 48 de horas 0.49mm y las 72 horas con un halo de inhibicién de
0.49mm.

Mientras que la pasta 3MIX — MP a las 24 horas, mostré un halo de inhibicion
promedio de 0.65mm, a las 48 de horas 0.73mmYy las 72 horas de 0.83mm.La pasta
3MIX — MP modificada a las 24 horas, mostré un halo de inhibiciébn promedio de

0.75mm, a las 48 de horas 0.86mm y las 72 horas 1.00mm

Finalmente, en la presente investigacion se pudo confirmar la resistencia
intermedia con fluconazol frente a Candida albicans, presente en los conductos

radiculares necréticos de piezas deciduas.
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CONCLUSIONES

PRIMERA:

El efecto “In vitro” que produce la pasta CTZ frente Candida albicans; alcanzé6 su
mayor efecto a las 24 horas, sin embargo a pesar de esto se concluyé que su efecto

es resistente.
SEGUNDA:

El efecto “In vitro” que produce la pasta CTZ modificada frente Candida albicans;
alcanzo su mayor efecto a las 24 horas, sin embargo a pesar de esto se concluy6
gue su efecto es resistente.

TERCERA:

El efecto “In vitro” que produce la pasta 3MIX — MP frente Candida albicans; fue
incrementando a través de los 3 tiempos (24,48 y 72) horas, sin embargo, a pesar

de ello se concluy6 que su efecto es resistente.
CUARTA:

El efecto “In vitro” que produce la pasta 3MIX — MP modificada frente Candida
albicans, fue incrementando significativamente a través de los 3 tiempos (24,48 y
72) horas, sin embargo, a pesar de ello se concluyéo que tiene resistencia

intermedia.
QUINTA:

Haciendo la comparacion de todas las pastas, fue la Pasta 3MIX - MP modificada
la que demostré mayor resistencia frente al crecimiento de Candida albicans a las
24, 48 horas y a las 72 horas; sin embargo, a pesar de su comportamiento in vitro
no inhibe del todo el crecimiento de Candida albicans, no obstante se dio veracidad

a la hipétesis planteada.
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RECOMENDACIONES

1. Se recomienda realizar mas estudios comparativos “in vitro” y e “in vivo” de
dichas pastas antibioticas en la clinica odontolégica de Santa Maria para poder
corroborar resultados y tener mas fuentes como evidencia cientifica para ofrecer

mejores tratamientos y de mayor calidad a los pacientes.

2. Se sugiere realizar estudios del comportamiento clinico y radiografico de las
pastas antibidticas antimicoticas CTZ modificadas y 3MIX - MP modificada en
tratamientos pulpares visualizando la reabsorciébn de ambas pastas al ser
utilizadas como material obturador.

3. Se recomienda realizar estudios acerca del uso de la Pasta antibidtica
antimicotica 3MIX — MP modificada modificando el vehiculo y/o concentracién
de su agente antimic6tico (fluconazol) verificando su eficacia en el tratamiento

de pulpas necréticas de piezas deciduas.

4. Difundir los alcances de la presente investigacion para valorar el uso de la
combinacién de la Pasta 3Mix — MP y la Pasta CTZ con fluconazol e incentivar
investigaciones con otras modificaciones en dichas pastas para mejorar su
efectividad en tratamientos pulpares dentro de la practica clinica de

Odontopediatria.
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ANEXOS
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ANEXO N° 1:
MODELO FICHA DE OBSERVACION
LABORATORIAL
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FICHA DE OBSERVACION LABORATORIAL

FICHA N°
Numero de placa Petri:
Candida Albicans
Didmetro del Halo (mm) de inhibicién de la Didmetro del Halo (mm) de inhibicion de la
pasta CTZ Pura pasta CTZ Modificada
24 horas 48 horas 72 horas 24 horas 48 horas 72 horas
Candida Albicans
Diametro del Halo (mm) de inhibicion de la Diametro del Halo (mm) de inhibicién de la
pasta 3MIX Pura pasta 3MIX Modificada
24 horas 48 horas 72 horas 24 horas 48 horas 72 horas
Observaciones:
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ANEXO N° 2:
MATRIZ DE DATOS
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MATRIZ DE DATOS - DIAMETROS DE LOS HALOS
TIEMPO 24 48 72
haras haras haras
RASTAS [(TZ [CTX TR E TGS 1z TR ETREE (12 TEREL
MUESTR MaD MaD Man MaD MaD MaD
1 0.44mm | 0.4% D4s 0.73mm | D.44mm 0.45mm 0.38mm 0.85mm | 0d4dmm | 0.43mm | 0.68mm | 1.0Zmm
1 047mm | 0.5imm | D.4Bmm | 0.6Emm | D.47mm 0.51mm 0.57mm 0.8imm |047mm | 0.5imm | 0.63mm | D.96mm
3 048mm | 0.50mm | D.6imm | 0.72mm | D.4Bmm 0.30mm 0.a58mm 0.8imm |O048mm | 0.30mm | 0.8imm | D.9Bmm
4 0gimm | 0.63mm | D.6Smm | 0.7imm | D.6imm 0.e3mm 0.72mm 0.8%mm | 0&imm | 0.63mm | 0.8dmm | 1.03mm
5 0d4imm | 0 45mm | 0.62mm | 0.74mm | D.4imm 0,45mm 0.7imm 05imm | 04imm | 043mm | 0.84mm | 1.03mm
3 044mm | 0.47mm | 0.7imm | 0.82mm | D.44mm 0.47mm 0.78mm 0.8Zmm | 0d4dmm | 0.47mm | 0.8%mm | 1.05mm
7 0.45mm | 0.52Zmm | 0.6Emm | 0.78mm | O.48mm 0.52mm 0.75mm 0.80mm | 0.4%mm | 0.5Zmm | O.EImm | 1.0Zmm
B 0.43mm | 0.47mm | D.65mm | 0.8imm | D.43mm 0.47mm 0.73mm 0.85mm | 043mm | 0.47mm | 0.82mm | 1.03mm
] 0.43mm | 0.46mm | D.55mm | 0.5%mm | 0.43mm 0.46mm Q0.e7mm 07imm | 043mm | 04émm | 0.73mm | 0,3Zmm
10 0.46mm | 0.4%mm | D.6dmm | 0.7imm | D.46mm 0.45mm 0.7imm 0.7%mm | 04&mm | 0.4%mm | 0.8imm | 0.93mm
11 042Zmm | 0.47mm | 0.7Bmm | 0.82mm | D.42mm 0.47mm 0.24mm 0.9imm |0d42mm | 0.47mm | 08imm | 1.03mm
12 047mm | 0.4%mm | 0.77mm | 0.82mm | 0.47mm 0.43mm 0.37mm 083mm | 0.47mm | 0.43%mm | 0.84mm | 1.03mm
13 0.45mm | 0.48mm | 0.74mm | 0.7émm | D.43mm 0.48mm 0.23mm 0.83mm | 0d45mm | 0.48mm | 0.9imm | D.96mm
14 04imm | 0.46mm | D.76mm | 0.82mm | D.4imm 0.46mm 0.21mm 0.84mm | O04imm | 0.46mm | 0.8%mm | 1.05mm
15 0.45mm | 0.5imm | 0.7imm | 0.83mm | O.48mm 0.5imm 0.20mm 08imm | 0.4%mm | 05imm | 0.8Zmm | 1.08mm
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ANEXO N° 3.1

ANOVA summary

F 60.92
P value < 0.0001

P value summary kkk

Are differences among means statisticalYes

R square 0.7654
ANEXO N° 3.2: PRUEBA DE TUKEYS MULTIPLE A LAS 24 HORAS

Tukey's multiple comparisons test Mean Diff.  |95% CI of diff. Significant? |[Summary
CTZ vs. CTZ MOD -0.03333]-0.1000 t0 0.03334  |No ns

CTZ vs. 3MIX -0.196-0.2627 t0 -0.1293  |Yes ok

CTZ vs. 3MIX M -0.2953]-0.3620 t0 -0.2287  |Yes ok

CTZ MOD vs. 3MIX -0.1627/-0.2293 t0 -0.09600  |Yes ok

CTZ MOD vs. 3MIX M -0.262]-0.3287 10 -0.1953  |Yes ok

3MIX vs. 3MIX M -0.09933[-0.1660 to -0.03266  |Yes o

ANEXO N° 3.3:

ANOVA summary

F 144
P value < 0.0001

P value summary Fkkk

Are differences among means statistic{Yes

R square 0.8853
ANEXO N° 3.4: PRUEBA DE TUKEYS MULTIPLE A LAS 48 HORAS

Tukey's multiple comparisons test Mean Diff.  |95% ClI of diff. Significant? (Summary
CTZ vs. CTZ MOD -0.03333]-0.09476 to 0.02809 No ns

CTZ vs. 3MIX -0.2787]-0.3401 to -0.2172 Yes ek

CTZ vs. 3MIX M -0.4093]-0.4708 to -0.3479 Yes ek

CTZ MOD vs. 3MIX -0.2453]-0.3068 to -0.1839 Yes rhkk

CTZ MOD vs. 3MIX M -0.376|-0.4374 to -0.3146 Yes ek
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ANEXO N° 3.5:

ANOVA summary

= 259.6

P value < 0.0001

P value summary ok

Are differences among mealYes

R square 0.9329

ANEXO N° 3.6: PRUEBA DE TUKEYS MULTIPLE A LAS 72 HORAS

Tukey's multiple comparisons test Mean Diff.  (95% Cl of diff. Significant? [Summary

CTZvs. CTZ MOD -0.03333]-0.09453 t0 0.02786  |No ns

CTZ vs. 3MIX -0.37-0.4312 to -0.3088 Yes ik

CTZ vs. 3MIX M -0.5413[-0.6025 to -0.4801 Yes ik

CTZ MOD vs. 3MIX -0.3367|-0.3979 to -0.2755 Yes ik

CTZ MOD vs. 3MIX M -0.508]-0.5692 to -0.4468 Yes ok

3MIX vs. 3MIX M -0.1713}-0.2325 t0 -0.1101 Yes ok
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EVIDENCIAS FOTOGRAFICAS

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis



UNIVERSIDAD
X &~ CATOLICA
TESIS UCSM @&  DE SANTA MARIA

REPOSITORIO DE

EVIDENCIAS FOTOGRAFICAS

REACTIVACION DE LA CEPA

Preparacion del agar

Replique bacteriano
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Pasta CTZ

Pasta 3MIX
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Prueba piloto
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Halo de inhibicion para Candida albicans
Pasta CTZ

Pasta CTS modificada

Pasta 3MIX

Pasta 3MIX modificada
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“Afo de la Universalizocién de 1o Solud

Arequips § de mayo del 207

SRa
DRA GIOVANNA MEDINA DE LGADO
GERENTE DE LA MICRORED MIRAS LORES AREQUIPA

PRESENTE

De my Consideracion

Yo
Marcelo Muboz Medino, con célula de identidad numero 72665325 alumno egresado de la
Unt
versidad Catolica de Santa Maria de 13 facultad de Odontologia, me dirjo a usted y la saludo
cordialm
ente para poder solicitar autorizacidn de utilizar el laboratorio de su establecimiento

de salud con fines de realizar 1a parte experimental de mi trabajo de tesis
de profesional denominado "EFECTO ANTIMICOTICO DE LAS PASTAS CT1Z, CTZ MODIFICADA

PASTA IMIX Y 3MIX MODIFICADA SOBRE CANDIDA ALBICANS, ESTUDIO REALIZADO EN LA
POr un periodo del 11 de Mayo hasta el 2 de Junio.

para obtener el titulo

CIUDAD DE AREQUIPA - PERU 2020"

Por la atencién que usted preste a mi pedido, le anticipo ml infinito agradecimiento,

Atentamente.

’
’

LA M l/’
Marcelo Mufioz Mtdma

TARES 426

STHTEEIN AL AREuLIPR)
eMNIUS

005 - 2040

e ()
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CONSTANCIA

EL QUE SUSCRIBE COORDINADOR DE LABORATORIO EN
CONJUNTO CON EL MICROBIOLOGO DE TURNO DEL CENTRO DE

SALUD MIRAFLORES, DEJA CONSTANCIA QUE

EL SENOR: MARCELO MUNOZ MEDINA, BACHILLER EN
ODONTOLOGIA. HA DESARROLLADO SU PROYECTO DE TESIS
TITULADO: “EFECTO ANTIMICOTICO DE LAS PASTAS CTZ,CTZ
MODIFICADA, 3MIX Y 3MIX MODIFICADA SOBRE CANDIDA
ALBICANS, ESTUDIO REALIZADO EN EL LABORATORIO DE
MICROBIOLOGIA DEL CENTRO DE SALUD MIRAFLORES,
AREQUIPA - PERU 2020” EN EL LABORATORIO DE
MICROBIOLOGIA DEL CENTRO DE SALUD MIRAFLORES , EN EL
PERIODO DE 11 DE MAYO HASTA 2 DE JUNIO DEL 2020.

SE EXPIDE LA PRESENTE CONSTANCIA A SOLICITUD
DEL INTERESADO, Y PARA LOS FINES QUE CONVENGA.

AREQUIPA, 18 DE JUNIO DEL 2020 ooy
D B e s v

OO Mk

g Heas
BIOLOOA
ap 43851

: Centro de Salud Miraflores
Av. San Martin 1216 Miraflores

Teléfono 054-214318 -~ E-mail csmiral 1148}

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




