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Al dejar a consideracidn la Primera Edicién de
la Revista Cientifica Arandu Poty, es
oportuno presentar algunas reflexiones
sobre la importancia de un medio impreso y
digital en el cual la Ciencia y la Tecnologia
conformen un todo para brindar
oportunidades a los estudiantes y docentes
universitarios que se propongan generar
conocimientos para transformar escenarios,
principalmente por la pertinencia de las
investigaciones y las gestiones académicas
centradas en el Ser Humano como objetivo
principal, es decir, la tecnologia como
herramienta de transformacién en Ila
sociedad con el control humano profesional,
descartando asi la supremacia de la
inteligencia artificial frente al conocimiento
transformacional en las praxis a corto vy
medio plazo sobre los recursos naturales y el
ambiente en general.

La ciencia nos permite construir saberes con
rigor y orden, mds que antes, por la
incidencia amorfa y cambiante de los
escenarios extra académicos cada vez mas
heterogéneos y con enfoques multiples.
ARANDU POTY es la oportunidad esperada
para las iniciativas cientificas de los actores
de la comunidad educativa universitaria con
principiantes y experimentados que asuman
desafios cada vez mds importantes para
establecer prospectivas que planteen
soluciones oportunas y sostenibles a los
diferentes sectores de la sociedad con sus
componentes socioecondmicos, productivos
entre otros.

Es importante sefialar que las Instituciones
de la Educacién Superior del siglo XXI tienen
como desafio la gestiéon y administracion del
conocimiento con areas de saberes
multidisciplinarios para responder a las
demandas de la sociedad en permanente
dinamica, haciendo que la ciencia y la
tecnologia contribuyan para el bien estar y
dignidad de las personas a través del
Conocimiento  Respuesta como  sello
Institucional de la Universidad Nacional de
Caaguazu.

ANGEL RODRIGUEZ, Mg.
Rector




EDITORIAL

El compromiso de la edicion de la Revista de la Universidad
Nacional de Caaguazu

La edicion de una revista cientifica de la misma universidad, estdn divididas por areas
Universidad Nacional de Caaguazu, se halla tematicas, de forma a dar un paneo general
insertada en su propia Mision, donde estd sobre los diversos aspectos de la
comprometida con el desarrollo sustentable, investigacion que la universidad pretende
por medio de las ciencias a través de la llevar adelante.

investigacidn, y esta parte del enunciado
general llega a completarse, cuando los
resultados de las investigaciones cientificas
son divulgados por un medio idéneo vy serio
como es una revista cientifica, que respeta
todos los criterios internacionales de este
tipo publicacién.

A partir de este primer numero publicado se
promovera las publicaciones de articulos
cientificos de investigadores de otras
universidades del pais, como también de
investigadores de universidades extranjeras,
gue deseen publicar sus trabajos en la
misma, de modo a enriquecer los contenidos
La politica de investigacién de la instituciéon y realizar la divulgaciéon de la mejor forma
establece en el punto 5. “que se realizara la posible, y contribuir con el acervo cientifico.
evaluacion, divulgacion y transferencia de la
investigacion y de sus resultados” y al
mismo tiempo en este mismo documento de
la politica de investigacion enuncia en su
punto 8 “ De la internacionalizacion de la
investigacion” en su punto 8.5 donde
expresa que la universidad Nacional de
Caaguazu utilizara como “estrategias
fundamentales de visibilidad nacional e
internacional de la investigacion” donde se
realizaran la publicacién de los resultados en
revistas indexada de circulacién nacional e
internacional, y la busqueda de la inclusion
de las revistas cientificas de la Universidad
Nacional de Caaguazu en servicios de
indexacién y resumenes de cobertura
nacional e internacional.

En cuanto a la proyeccién de la revista se
buscara su insercibn en revistas de
indexacién de mayor prestigio, conforme
esta cumpla con los requisitos necesarios,
que se requieran. En este punto es que se
estara cumpliendo con la politica de Ia
Internacionalizacién de la investigacion de
la Universidad de Caaguazu.

La publicacién de este primer documento de
divulgacién de la investigacidn cientifica, de
la Universidad Nacional de Caaguazy,
adquiere el gran compromiso institucional de

buscar posicionar a la misma en el concierto > 4
de las universidades de prestigio, consciente

de sus actuales limitaciones, por ser novel y LUIS ALBERTO CACERES, ING.AGR., M. Sc.
donde los recursos para la investigacidon son Editor

insuficientes. En este numero todos los
articulos de autores de
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RESUMEN

Se realiz6 un estudio descriptivo, de corte transversal
para determinar la frecuencia y el perfil susceptibilidad
a los antimicrobianos de enterobacterias obtenidas de
los cultivos de orina en el Hospital Regional de
Coronel Oviedo. Se realiz6 la revision de fichas de
pacientes diagnosticados como infeccion urinaria que
ingresaron en el Laboratorio de Microbiologia entre
enero del 2017 y enero del 2018. Se incluyeron 344
aislamientos de enterobacterias de infecciones
urinarias, El patégeno urinario maés frecuente fue
Escherichia coli (70,1%) seguido de Klebsiella
pneumoniae (22,67%), Proteus vulgaris (2,62%) y
otras especies (4,61%). La sensibilidad de E. coli a
aminoglucdsidos y carbapenemes fue alta. E1 13,30%
de E. coli y el 39,74% de K. pneumoniae fueron
productores de betalactamasa de espectro extendido
(BLEE). El 6% de las cepas de Klebsiella pneumoniae
aisladas presentaban carbapenemasas. El uropatogeno
mas frecuente fue Escherichia coli, y se observo una
alta resistencia a los antimicrobianos urinarios en
todos los aislamientos bacterianos. Las cepas de
Klebsiella pneumoniae presentaron con mayor
frecuencia beta lactamasas de expectro extendido
(BLEE) y los unicos casos de carbapenemasas

Palabras clave: infecciones urinarias, tratamiento
antibiotico, enterobacteria

SUMMARY

A descriptive, cross-sectional study was
conducted to determine the frequency and the
susceptibility ~ profile  to  antimicrobials  of
enterobacteria obtained from urine cultures at the
Coronel Oviedo Regional Hospital. A review of the
files of patients diagnosed as urinary infection who
entered the Microbiology Laboratory between January
2017 and January 2018 was performed. 344 isolates of
enterobacteriaceae from wurinary infections were
included. The most frequent urinary pathogen was
Escherichia coli (70.1 %) followed by Klebsiella
pneumoniae (22.67%), Proteus vulgaris (2.62%) and
other species (4.61%). The sensitivity of E. coli to
aminoglycosides and carbapenems was high. 13.30%
of E. coli and 39.74% of K. pneumoniae were

producers of extended spectrum betalactamase
(ESBL). 6% of the isolated Klebsiella pneumoniae
strains had carbapenemases. The most frequent
uropathogen was Escherichia coli, and high resistance
to urinary antimicrobials was observed in all bacterial
isolates. The Klebsiella pneumoniae strains more
frequently  presented  extended-spectrum  beta
lactamase (ESBL) and the only cases of
carbapenemase.

Key words: urinary tract infections, antibiotic
treatment, enterobacteria

INTRODUCCION

La resistencia antimicrobiana es el fenomeno
por el cual los microorganismos disminuyen la accion
de los antimicrobianos, de tal modo que los
tratamientos no cumplen con su objetivo y como
resultado las infecciones persisten. Dicha resistencia
ha aumentado en los ultimos afios, especialmente a
antibidticos como las quinolonas, carbapenémicos y
cefalosporinas de tercera generacion. El elevado
consumo de antibidticos sin prescripcion médica,
ademas del flujo constante de especies patogenas en el
entorno médico, favorece el desarrollo de la resistencia
y amenaza el éxito de los tratamientos en todos los
niveles de atencion en salud, generandose asi un
entorno ideal para la propagacion de bacterias
resistentes y la transferencia de genes de resistencia
(1,2).

Datos de la OMS indican que mas del 50% de
los medicamentos se prescriben, dispensan o venden
de forma inapropiada, y la mitad de los pacientes no
los toman correctamente. En Paraguay, diversos
aspectos sobre el uso inapropiado de los antibiodticos
han sido documentados (3-6). Entre las causas mas
importantes de la automedicacién figura la baja
educacion, el escaso acceso a centros asistenciales y la
recomendacion de familiares y amigos.

La resistencia a los antimicrobianos (ATM)
actualmente es una de las mayores amenazas para la
salud publica mundial, si no tomamos medidas
urgentes llegaremos a la denominada “era post
antibidtica”, donde ningin ATM tendria lugar en el
tratamiento (7). En América Latina las infecciones
bacterianas importantes comienzan a incrementar su
resistencia de manera alarmante. Esto significa que las
bacterias vienen evolucionando, sobreviviendo y
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mutiplicandose en cepas mas dificiles de tratar (8). La
resistencia microbiana tiene un impacto multiple en la
atencion sanitaria ya que prolonga la duracion de la
enfermedad infecciosa, aumenta las interacciones
farmacologicas, los costos asistenciales, la carga
econdmica sobre las familias y la sociedad y el riesgo
de muerte (9,19).

En los ultimos anos, diversos estudios sobre
bacteriologia y resistencias de patdgenos urinarios
aislados en el ambito intra y extrahospitalario, se
evidencia que Escherichia coli sigue siendo el germen
mas frecuentemente aislado en los cultivos de orina
(70-80% de los casos) (11-13) y, por otro lado, en la
mayoria de los estudios realizados se observa un
aumento importante de resistencia, sobre todo de E.
coli, frente a las fluorquinolonas (norfloxacino,
ciprofloxacino) frente a cotrimoxazol y en algunas
zonas empiezan a aumentar frente a amoxicilina-
clavulanico (14). Otros microorganismos capaces de
causar IVU, con una frecuencia variable segun la serie,
son diferentes especies de Klebsiella, Proteus,
Enterobacter, Morganella, Citrobacter, Serratia,
Pseudomonas, Enterococcus, Streptococcus,
Staphylococcus y levaduras (15, 16).

La frecuencia de aislamiento de patogenos y la
resistencia bacteriana varian en grado amplio segiin
sean las diferentes regiones geograficas, incluso entre
hospitales del mismo pais y ciudad (17). Estudios en
Paraguay mencionan que la resistencia y la
multirresistencia observadas son elevadas (18). Por
consiguiente, el manejo de las bacterias resistentes es
un tema clave, y por esto se requiere la
implementacion de sistemas de vigilancia a nivel
mundial para contrarrestar la disminucion en la
eficacia de los antibidticos.

Ademas, es importante dar a conocer los
patrones para facilitar la eleccion del tratamiento. Esta
investigacion se realizo con el objetivo de determinar
frecuencia y susceptibilidad antimicrobiana de
enterobacterias aisladas en infecciones urinarias de
pacientes del Hospital Regional de Coronel Oviedo.
2017.

METODOLOGIA

Estudio observacional descriptivo de corte
transversal. Se estudiaron los aislados de
enterobacterias, muestras de orina de pacientes de un
de tercer nivel de Paraguay, ambulatorios y
hospitalizados; procesadas en el Laboratorio de
Investigacion del Instituto Regional de Investigacion
en Salud de la Universidad Nacional de Caaguazu,
durante el periodo comprendido entre enero de 2017 a
enero de 2018.

Ingresaron al estudio las muestras que
presentaron un recuento igual o mayor a 100.000
UFC/mL, se realizd la identificacion a través las
técnicas convencionales de procesamiento, coloracion
de Gram y siembra mediante el método del asa
calibrada e identificacion bioquimica segun Isenberg;
ademas de pruebas de susceptibilidad mediante la
técnica de Kirby Bauer, siguiendo los lineamientos de
la CLSI (2017).

La recoleccion de datos se realiz6 de las fichas
clinicas de laboratorio. Los resultados fueron
exportados del software Whonet a una planilla de
Excel. El analisis estadistico se realizo utilizando Stata

® en su Version 14 (StataCorp. 2015. Stata Statistical
Software: Release 14. College Station, TX: StataCorp
LP). Se utilizo estadistica descriptiva para resumir los
datos de sensibilidad y resistencia de cada antibiotico
testado por microorganismo
RESULTADOS

Fueron incluidas 344  enterobacterias
causantes de infecciones urinarias, el 70,1%(233)
correspondieron a la especie Escherichia coli, seguido
de Klebsiella pneumoniae con 22,67% (78);
seguidamente Proteus vulgaris (2,62%), Proteus
mirabilis (2,33%), Enterobacter cloacae (2,33%),
Klebsiella oxytoca (1,74%) y Morganella morganii
(0,58%,). (Tabla 1)

Tabla 1: Enterobacterias aisladas en
urocultivos de pacientes de un hospital de
tercer nivel, Paraguay. N=344

Microorganismos n % (IC95%)

Escherichia coli 233 67.73(62.5-72.7)

Klebsiella

preumoniae 78 22.67(18.4-27.5)
Enterobacter 8 2.33(1.0-4.5)
cloacae

Klebsiella oxytoca 6 1.74(0.6-3.8)
Morganella morgani 2 0.58(0.07-2.0)
Proteus mirabilis 8  2.33(1-4.5)

Proteus vulgaris 9 2.62(1.2-4.9)

Las cepas de Escherichia coli mostraron alta
resistencia a las quinolonas, 44,91% a ciprofloxacina
y 45,33 % a norfloxacina. El porcentaje de los
aminoglucodsidos fue menor oscilando entre 7.73%para
amicacina y 28.91% para gentamicina. La resistencia
al trimetoprim-sulfametoxazol fue de 46,96%, y de
nitrofurantoina fue de 33,50%. Los antibioticos a los
cuales se encontraron los porcentajes mas altos de
sensibilidad (>95%) fueron los carbapenemes y los que
tenian mayor porcentaje de resistencia fueron las de la
familia de penicilina, 89,47% para ampicilina, 74,25%
para ampicilina sulbactan y 62,35% a amoxicilina
clavulanico.

En los aislados de K. pneumoniae se observo
alta resistencia a quinolonas, 64,47% a ciprofloxacina
y 57,97% a norfloxacina; la resistencia al trimetoprim
sulfametoxazol fue de 61,76% y de nitrofurantoina
71,21%. El porcentaje de resistencia a los
aminoglucdsidos  fue  variable; 44,93%  para
gentamicina y 17,86% para amicacina; igualmente a
trimetoprim sulfametoxazol 61,76% y nitrofurantoina
71,21%. Los carbapenemes tenian un porcentaje de
11,76% a meropenem y 7,81% a imipenem (Tabla 2)

Tabla 2. Perfil de resistencia de Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae y otras enterobacterias en
infecciones urinarias. N: 342.
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otras enterobacterias

Escherichia coli . L. Sensible Resistente
Familia de antibiotico
] q % n %
- . Sensible  Resistente - -
Familia de antibiotico Trimetoprim 7 4375 9 5625
n % n % Sulfametoxazol : )
Trimetoprim 61 5304 54 4696 Nitrofurantoina 7 250 21 75.0
Sulfametoxazol Quinolonas
Nlt.rofurantoma 135 66.50 68 33.50 Norfloxacina 17 5862 12 4138
Qi oies Ciprofloxacina 15 5172 14 4828
Norfloxacina 123 54.67 102 45.33 Aminocl ”
Ciprofloxacina 119 55.09 97 44.91 HInogcosidos
Aminoglucosidos Amicacina 23 9583 1 4.17
Amicacina 167 9227 14 773 Gentamicina 25 83.33 5 16.67
Gentamicina 150 71.09 61 28091 Penicilina
Penicilina Al’IlplClllIla 1 3.57 27 96.43
Ampicilina 18 10.53 153 89.47 Ampicilina Sulbactan 6 23.08 20 76.92
o Amoxicilina clavulanico 3 20.00 12 80.00
Ampicilina Sulbactan 43 2575 124 74.25
Carbapenemes
Amoxicilina 32 37.65 53 6235  Meropenem 239200 2 8.00
clavulanico Imipenem 24 9231 2 7.69
Carbapenemes
Me_mpenem 190 97.44 5 2.56 Los aislados de Klebsiella pneumoniae
Imipenem 170 96.59 6 3.4l mostraron alta resistencia a las cefalosporinas, 84,09%
a cefalotina, 67,12% cefuroxima, 62,67% a cefixima;
mientras que en las cepas de Escherichia coli se
Klebsiella pneumoniae observo una resistencia menor; 67,86% a cefalotina,
_ . S e s 41,82% cefuroxima y 33,49% a cefixima. (Tabla 3).
Familia de antibiotico % %
. . i n i Tabla 3. Perfil de resistencia a las cefalosporinas de
grlllgletolt)rlm I 13 3824 21 61.76 Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae y otras
ullametoxazo enterobacterias en infecciones urinarias. N: 342.
Nitrofurantoina 19 28.79 47 71.21
Quinolonas Escherichia coli
Norfloxacina 29 42.03 40 57.97 Sensible Resistente
Ciprofloxacina 27 35.53 49 64.47 Antibiotico o o
Aminoglucosidos n e n £
Amicacina 46 82.14 10 17.86 Cefalotina 45 32.14 95 67.86
Gentamicina 38 55.07 31 4493 Cefixima 145  66.51 73 33.49
emeliin Cefuroxima 128 5818 92 41.82
Ampicilina 0 0 56100 Cefotaxima 150 7426 52 25.74
Amplc111na Sulbactan 7 13.21 46 86.79 Ceftazidima 133 73.08 49 26.92
Amoxicilina clavulanico 10 32.26 21 67.74
Carbapenemes Klebsiella pneumoniae
Meropenem 60 88.24 8 11.76 Antibiofi Sensible  Resistente
Tmipenem 59 92.19 5 781 niibiotico % n %
Cefalotina 7 1592 37 84.10
Cefixima 28 3734 47  62.68
Cefuroxima 24 3289 49 67.13
Cefotaxima 27 40.31 40 59.71
Ceftazidima 29 4395 37 56.07
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otras enterobacterias

L. Sensible Resistente
Antibiotico 9% N 9
Cefalotina 4 1538 22 84.62
Cefixima 13 4643 15 53.57
Cefuroxima 12 4286 16 57.14
Cefotaxima 15 65.22 8 34.78
Ceftazidima 16 66.67 8 33.33

El 39,74% de las cepas de Klebsiella
pneumoniae desarrollaron beta lactamasas de expectro
extendido y el 6% carbapenemasas. En los aislados de
Escherichia coli el el 13,30% eran productores de beta
lactamasas de expectro extendido y ninguna presento
carbapenemasas. (Tabla 4).

Tabla 4. Mecanismos de resistencias en uropatogenos
en infecciones urinarias. N: 344.

Betalactamasa de espectro extendido

Productora No
Uropatogenos productora
n % n %
Escherichia coli 31 1330 202 86.70

Klebsiella pneumoniae 31  39.74 47 60.26

otras enterobacterias 4 1212 29 87.88
Carbapenemasas
No
Uropatogenos Productora productora
n % n %
Escherichia coli 0 0 233 100

Klebsiella pneumoniae 3 6.00 47  94.00

otras enterobacterias 0 0 29 100

DISCUSION
En nuestro medio, al igual que en otros

estudios nacionales e internacionales, E. coli continlia
siendo el microorganismo con mayor frecuencia de
aislamiento en las infecciones urinarias (67,73%).
Seguidamente el Klebsiella pneumoniae fue el mas
prevalente con un 22% y el Enterococus con un 2%.
En algunos estudios el enterococus precede a la
Klebsiella (19)

Distintos estudios muestran que la frecuencia
de aislamiento de cada una de las enterobacterias
depende del periodo de estudio, poblacion evaluada,
distribucion geografica, edad de los pacientes, factores
de riesgo como embarazo, infecciones de repeticion,
patologias urinarias y/o tratamientos antibidticos
previos (16,20,21)

En este estudio la resistencia a las quinolonas

utilizados tanto en infecciones respiratorias como en
ITU. Los datos del estudio ARESC (15,22) confirman
que Espafia es uno de los paises europeos con mayor
porcentaje de resistencias de E. coli a quinolonas, esto
demuestra al igual que nuestro estudio que la
sensibilidad de E. coli frente a la familia de las
quinolonas ha disminuido significativamente al igual
que el estudio realizado por Chavez (9)

En este estudio el porcentaje de resistencia a
las aminoglucésidos y las penicilinas fue alto, mientras
que fue bajo a los carbapenems. La resistencia a la
ampicilina fue del 89% y a la gentamicina del 28,9%.
En el estudio de Ferreira (23) fue de 82% y 3%
respectivamente. En el estudio de Gémez (19) la
resistencia de Escherichia coli a ampicilina fue de
37,3%, a trimetoprim sulfametoxazol 23,3%,
cefalotina 11,1%; cifras bajas comparadas con nuestro
estudio. Mientras que en el estudio de Camulombo
(24) los mayores porcentajes de resistencia fueron
frente a ampicilina (96,5%), y sulfametoxazol-
trimetropim (52,6%) y mostr6 sensibilidad alta para

imipenem (97,4%), amikacina (95,6%),
nitrofurantoina (76,3%), ciprofloxacino (73,7%),
norfloxacino (73,7%) y acido nalidixico (70,2%);
cifras bastante altas comparadas con nuestro estudio.
Este estudio mostrd sensibilidad alta para imipenem
(97,4%), amikacina (95,6%) al igual que nuestro
estudio (7).

En este estudio los aislados de Klebsiella
pneumoniae mostraron alta resistencia a las
cefalosporinas, mientras que en las cepas de
Escherichia coli se observé una resistencia menor.
Estas cifras sin embargo son demasiado altas
comparadas con un estudio realizado en Colombia
donde la resistencia a cefalosporinas de tercera y
cuarta generacion vari6 entre el 3,4 y el 6,3% para E.
coli y entre el 3,4 yel 17,2% para K. pneumoniae (25).
En un estudio realizado en Espana la resistencia de E.
coli fue del del del 6,9% para cefixima y del 8,9% para
cefuroxima (26).

En este estudio el 13,3% de E. coli y el 39,7%
de K. pneumoniae fueron productores de
betalactamasa de espectro extendido (BLEE) mientras
que en el estudio de Leguizamon (17) fueron 24,4% y
50,3% respectivamente. El porcentaje de cepas de E.
coli productoras de BLEE aislados en nuestro medio
ha aumentado significativamente, siendo la tasa actual
fue alto. Las quinolonas son antibidticos ampliamente

similar a lo publicado por otros autores (27). La
frecuencia de aislamiento de cepas de K. pneumoniae
BLEE fue de 6,6%, inferior a lo encontrado previamente
en nuestro medio con un porcentaje de 39.74%. La tasa
mas alta de produccion de BLEE fue encontrada en
aislamientos provenientes de América Latina (34,6 %),
comparado con Europa (19,7 %) y Norte América (10 %)
(8). Es importante resefiar que la producciéon de BLEE
suelen llevar asociado otros mecanismos de resistencia
que implican resistencia a otras familias de antibioticos.

Como se pudo observar comparando con otros
estudios realizados en otras poblaciones y paises, la
resistencia varia mucho de acuerdo a la zona
geografica, por lo que resulta importante la realizacion
periddica de este tipo de estudios como vigilancia
sanitaria
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EFECTIVIDAD DE BIOCERAMICOS EN EL MANTENIMIENTO DE LA VITALIDAD PULPAR EN
RECUBRIMIENTO PULPAR DIRECTO EN DENTICION PRIMARIA Y PERMANENTE: REVISION
SISTEMATICA CON METAANALISIS

MENDEZ ROMERO, JM'2
ESPINOZA, G*

RESUMEN

Se han desarrollado para ellos materiales bioactivos,
uno de estos es el material restaurador a Biodentine, un
nuevo cemento a base de silicato tricalcico. El objetivo de
esta revision fue evaluar la efectividad del uso de
bioceramicos como material de recubrimiento directo pulpar
para mantener la vitalidad pulpar en dientes primarios y
permanentes con pulpitis reversible. Se realizo una revision
sistematica con meta analisis. Se incluyeron ensayos clinicos
aleatorizados en la cual se realizaron recubrimiento pulpar
directo con silicatos tricalcicos comparado con otros
materiales de recubrimiento. Se estudid el ééxito en el
tratamiento del mantenimiento de la vitalidad, el dolor
postoperatorio y la decoloracion. Se realizd una busqueda
Electronica en las bases de datos: MEDLINE, EMBASE,
COCHRANE, SCOPUS, LILACS, BBO. Se extrajeron los
datos y se analizaron con Rev Man. No existen diferencias
significativas en el rendimiento clinico superior de los
silicatos tricalcicos Biodentine y MTA en comparacién con
otros cementos, cuando nos referimos al mantenimiento de
la vitalidad pulpar. Se evidencia en cuanto a la decoloracion
diferencias estadisticamente significativas a favor de
Biodentine (p <0,001). La relevancia clinica de estos
hallazgos es discutible debido a su pequefia magnitud
general y al alto riesgo de sesgo de los estudios incluidos.

Palabras clave: biodentine, decoloracion, mta, silicatos
tricalcicos

ABSTRACT

Bioactive materials have been developed for them, one of
these is the restorative material Biodentine, a new cement
based on tricalcium silicate. The objective of this review was
to evaluate the effectiveness of the use of bioceramics as
direct pulp capping material to maintain pulp vitality in
primary and permanent teeth with reversible pulpitis. A
systematic review with meta-analysis was performed.
Randomized clinical trials in which direct pulp capping with
tricalcium silicates compared to other capping materials
were included. Success in treating vitality maintenance,
postoperative pain, and discoloration was studied. An
electronic search was carried out in the databases:
MEDLINE, EMBASE, COCHRANE, SCOPUS, LILACS,
BBO. Data were extracted and analyzed with Rev Man.
There are no significant differences in the superior clinical
performance of Biodentine and MTA ftricalcium silicates
compared to other cements, when it comes to maintaining
pulpal vitality. Statistically significant differences in favor of
Biodentine are evident in terms of discoloration (p
<0.001). The clinical relevance of these findings is debatable
due to their small overall magnitude and the high risk of bias
of the included studies.

Keywords: biodentine, discoloration, mta, tricalcium
silicates

INTRODUCCION

Cuando una pequefla exposicion accidental de la
pulpa ocurre durante la preparacion de cavidades o después
de una lesion traumatica, una base radiopaca biocompatible
puede ser colocado en contacto con la exposicion pulpar. En
el contexto de la odontologia minimamente invasiva, el
procedimiento de recubrimiento pulpar directo (DPC) con un
biomaterial confiable puede considerarse como una
alternativa siempre que el estado de la pulpa sea favorable
(D).

Se han desarrollado para ellos materiales bioactivos,
uno de estos es el material restaurador a Biodentine, un
nuevo cemento a base de silicato tricélcico. Biodentine es
comparativamente un nuevo biomaterial que posee
propiedades similares al Mineral Trioxido agregado (MTA)
y actualmente se explora para procedimientos vitales de
terapia pulpar (2).

Se han realizado estudios sobre el uso de Biodentine como
recubrimiento pulpar directo (3)(4).

Se plante6 la realizacion de esta revision sistematica para
realizar una sintesis de la evidencia clinica recolectada
debido a que existen controversias en cuanto a la
comparacion de materiales en el recubrimiento pulpar
directo. Se incluyeron en la revision ensayos clinicos
actualizados y la variable decoloracion como variante
importante.

METODOLOGIA

Disefio

Se realiz6 una revision sistematica con metaanalisis
para realizar una sintesis de la evidencia ya que se hallaron
ensayos clinicos respecto al tema de interés.

Criterios de inclusion de estudios primarios

Tipos de estudios

- Ensayos clinicos aleatorizados.

Tipos de Participantes

- Pacientes con pulpitis reversible con exposicion pulpar
accidental o debido a trauma dento alveolar (TDA).

- Pacientes con denticion primaria o permanente

Tipo de intervenciéon

- Recubrimiento pulpar directo con bioceramicos

Tipos de outcomes

Primarios:

- Exito en el tratamiento del mantenimiento de la vitalidad

pulpar medido con parametros clinicos y radiograficos de

patologia pulpar como ausencia de dolor espontaneo y/o a la

percusion, de fistula, aumento de volumen y movilidad
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patologica y de cambios patologicos peri radiculares y
radiculares.

Secundarios:

- Dolor postoperatorio medido a través de escalas validas
- Decoloracion establecido por el cambio de color en el
diente, el cual se torna gris o azulado.

Busqueda y extraccion de datos

Se realizé una busqueda electrénica en las bases de
datos: MEDLINE, EMBASE, COCHRANE, LILACS,
BBO. Adicionalmente se contacté con autores de estudios,
registros de ensayos y otras fuentes de literatura gris.
Ademas se revisaron las referencias de los estudios incluidos
y de las revisiones sistematicas previas sobre el tema.

Todas las referencias identificadas se extrajeron a
una base de datos Zotero para facilitar su administracion y
eliminar duplicados. El proceso de seleccion de datos se
llevo a cabo utilizando el software Rayyan QCRI
(https://rayyan.qcri.org/welcome).

Se utilizé un formulario estandarizado y previamente
piloteado para extraer datos de los estudios incluidos con
respecto a las caracteristicas de los ensayos individuales. La
informacion extraida incluyo: disefo / entorno del estudio, y
datos demograficos de los participantes, caracteristicas
basales, tipo denticion, tipo de material, detalles de las
condiciones de intervencion y control, datos de resultados de
interés, tiempos de seguimiento. Dos investigadores
evaluaron de forma independiente el riesgo de sesgo en los
estudios incluidos deacuerdo con la Herramienta revisada de
riesgo de sesgo de laColaboracion Cochrane (RoB 2.0).
Sintesis y analisis de datos

Se realizd una sintesis de los articulos incluidos
seglin sus caracteristicas principales. Para todas las medidas,
se construyeron graficos de bosque que muestren la relacion
deriesgo y el IC del 95% estimado en los metaanalisis, junto
con los resultados de estudios individuales. Se utiliz6 un
modelo de efectos aleatorios (método DerSimonian-Laird),
ya que esperamos variacion en los efectos debido a las
diferencias en las poblaciones y métodos de estudio. La
heterogeneidad entre los estudios se evalu6 mediante la
estadistico I? clasificada de la siguiente manera: <30% no es
importante; 30% -50% moderado; 50% -75% sustancial; y
75% -100% considerable. El analisis de los datos se realizo
mediante el software Revman 5.3.

Aspectos Eticos

Se tuvo en cuenta el principio de valor o validez.
Ninguno de los investigadores refiere conflicto de intereses.
Solo se incluyeron los estudios primarios que cumplieron
con criterios éticos.

RESULTADOS

El diagrama de flujo de la seleccion de estudios se
muestra en la figura 1. Un total de 255 estudios fueron
identificados a través de la busqueda. Fueron incluidos 7
articulos para la revision sistematica para el metaanalisis.

Los estudios incluidos fueron publicados entre los
afios 2013 a 2018 con un seguimiento que vari6 entre 1
semana a 7 afios. Para que hubiera homogeneidad se tomaron
los resultados de 6 meses. En cuanto al disefio la mayoria
fueron ECA con grupos paralelos (5—11). En cuanto al

tamafio de la poblacion la mayoria tuvo entre 22 a 75
pacientes.

El tratamiento se considero exitoso en funcion de las
siguientes caracteristicas clinicas y radiograficas: ausencia
de signos y sintomas de patologia pulpar; falta de dolor y
sensibilidad a la percusion; sin hinchazon de tejidos blandos,
fistula o movilidad anormal; ausencia de rarefaccion
periapical, reabsorcion interna o externa y obliteracion del
conducto radicular; y viabilidad normal de la pulpa (5-11).

Los resultados del analisis de sensibilidad: riesgo de
sesgo de los ECA se pueden ver en las Figura 2. Los estudios
fueron considerados de alto riesgo de sesgo porque uno o
mas los criterios no se cumplieron o fueron poco claros. En
muchos de los estudios evaluados, hubo fallas en la
metodologia descripcion de la generacion de secuencia
aleatoria o se presentd informacion insuficiente.

Por otro lado, el aspecto mas positivo es la
coherencia entre la metodologia y lo reportado en los
resultados. El ocultamiento de la asignacion tampoco se
explica correctamente. Cabe destacar que el cegamiento de
los participantes y personal en procedimientos clinicos era
imposible en la mayoria de los estudios porque las
caracteristicas de manipulacion de los biomateriales eran
faciles de distinguir. La evaluacion ciega de los resultados
fue posible con un riesgo minimo de sesgo en la mayoria
estudios.

Eztudios z
:E W : Es_h.ldws
S 12 b Yo vimtﬁcmﬂm a
! bazes de datos s e nEms
(=177 Tacursos (m=78)
L J
Estudios
lnegode la
E alminacién
Estudios revizades Estudios exchuidos
(n=130) (m=9E8)
: Esh:.dios cnmplelm: Completos
r accadidos para exchudos, con
ﬁ alepibilidad (p=32) mzones (p=25)
k.
Estudios complatos
mclmdos en 3 simbesis
cualiativa (n=7)
Eztudios inchudos en
simtesis cuantitatna
{metaandlizis) (n=T)

Figura 1. Dhagrama de flujo de la seleccion de estudios.
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Risk of bias domains

Domains: Judgement

D1: Bias arising from the randomization process. ’

D2: Bias due to deviations from intended intervention. ® Hion

D3: Bias due to missing outcome data. - Some concems
D4: Bias in measurement of the outcome.

D5: Bias in selection of the reported result. ® Low

. No information

Figura 2. Evaluacion de riesgo de sesgo en los estudios
incluidos

El resumen de los resultados del estudio se
describe en la Tabla 2. En cuanto al éxito de la
vitalidad pulpar 7 estudios presentaron sus resultados.
En cuanto al dolor solo 1 estudio reportd esa variable
desagregada, siendo menor el dolor en el MTA. En
cuanto a la decoloracion, solo 2 estudios reportaron esa
variable.

Tabla 2. Resumen de las evidencias.

Exito en el
mantenimiento

Biodentine

Hoden 63,60%
Nowicka (Septodont) 11
(2013)  ProRoot

MTA 2%
(Dentsply) 11

Song (2015) 5\‘}[‘;‘;3;?) 21 90,50%
ProRoot
MTA 95,50%
(Dentsply) 22

Jang (2015) fﬁ‘;‘r’sceg) 18 86,96%
ProRoot
MTA 83,33%

(Dentsply) 23

Se encontr6 que no existe diferencias significativas
comparando silicatos tricalcicos Biodentine con MTA en
cuanto a éxito en el tratamiento de la vitalidad pulpar se

Autor Materiales de la vitalidad Decoloracion refiere (P, 0,91). El riesgo relativo fue 1,00, IC del 95%:
pulpar 0,95-1,06 a (12 = 0%), los resultados mostraron
heterogeneidad (Figura 3).
Figura 3. Comparacion entre Biodentine vs MTA en cuanto
Biodentine 38 100% al éxito en el mantenimiento de la vitalidad pulpar.
. (Septodont) X )
Brizuela Biodentine MTA
(2017)  MTA 37 91,89% Study or Subgroup _ Events Total Events Total Weight
o Awawdeh 2018 22 27 24 27  58%
cH 2 93I% Brizuela 2017 8 38 34 37 250%
Biodentine 21 100% Katge 2017 21 21 21 21 355%
Katge (Septodont) ’ Nowicka 2013 7 1" 8 1 0.9%
@017)  yita 21 100% Parinyaprom 2017 28 29 30 30 329%
Biodentine . . Total (95% CI) 126 126 100.0%
(Septodont) 29 96.40% 0% Total events 116 17
Parinyaprom Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 3.82, df= 4 (P = 0.43); F=0%
(2017)  ProRoot Test for overall effect: Z=0.12 (P = 0.91)
MTA 30 92,60% 55%
(Dentsply)
Biodentine 81,48% 0%
Awawdeh  (Septodont) 57
(2018)
MTA ) )
(Angelus) 27 88,89% 100%
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Risk Ratio
Study or Subgroup M-H, Random, 95% CI

Awawdeh 2018 0.92[0.73,1.15)]
Brizuela 2017 1.09[0.98,1.21]
Katge 2017 1.00[0.91,1.09]
Nowicka 2013 0.88[0.49, 1.59]
Total (95% Cl) 1.00 [0.95, 1.06]
Risk Ratio
M-H, Random, 95% CI
-1
_
+ [ B
R
U.:BS 0?9 1 1?1 1?2

Favours [experimental] Favours [control]

Por otro lado, se encontrd que no existe
diferencias significativas comparando Endocem con
MTA en cuanto a éxito en el tratamiento de la vitalidad
pulpar se refiere (P: 0,48). El riesgo relativo fue 0,95, IC
del 95%: 0,83 a 1,09 (12 = 0%), los resultados mostraron
heterogeneidad (Figura 4).

Figura 4. Comparacion entre Endocem vs MTA
en cuanto al éxito en el mantenimiento de la vitalidad pulpar.

Endocem MTA
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight
Jang 2015 15 18 20 23 289%
Song 2015 19 4| 2 2 LR
Total (95% ClI) 39 45 100.0%
Total events 34 41

Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*= 0.01, df=1 (P = 0.94); F= 0%
Test for overall effect: Z= 0.71 (P = 0.48)

Risk Ratio
Study or Subgroup __ M-H, Random, 95% CI
Jang 2015 0.96 [0.74,1.24]
Song 2015 0.85[0.80,1.12]
Total (95% Cl) 0.95 [0.83, 1.09]

Risk Ratio
M-H, Random, 95% CI

——a-

—
e

05 0.7 1 15 2
Favours Endocem Favours MTA

Se encontrd que los cementos Biodentine tenian un
mejor desempefio clinico que los cementos de MTA. Los
resultados fueron estadisticamente significativos (P,
0,0005). El riesgo relativo fue 0,03, IC del 95%: 0,00 a
0,22(I12 = 0%), los resultados mostraron heterogeneidad
(Figura 5) Figura 5. Comparacion entre Biodentine vs
MTA en cuanto a decoloracion.

Biodentine MTA
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight
Fwvawedeh 2018 1] 25 31 3 al%
Parinyapram 2017 I 14 11 20 499%
Total {(85% CI) 44 51 100.0%
Tatal events 1] 42

Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi*=0.40, df=1(P=053); F=0%
Test for averall effect: Z=3.50 (P = 0.0005)

Risk Ratio
Study or Subgroup  M-H, Random, 95% CI
Aaranecieh 2018 0.02 [0.00, 0.26]
Parinyapram 2017 0.06 [0.00, 0.90]

Total (95% CI) 0.03 [0.00, 0.22]
Risk Ratio
M-H, Random, 95% Cl
&
=
e
=D.DD1 0?1 1ID 1DIJIZI=

Favours [experimental] Favours [control]

La relevancia clinica de estos hallazgos es discutible
debido a su pequeila magnitud general y al alto riesgo de
sesgo de los estudios incluidos (Tabla 3).
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Tabla 3. Certeza de la evidencia

CI: Intervalo de confianza; RR: Razén de riesgo a. Se
disminuy6 un nivel la certeza de la evidencia por riesgo de
sesgo. Los 5 estudios presentaron un alto riesgo en Sesgo
debido a desviaciones de las intervenciones planificadas b.
Se disminuyé un nivel la certeza de la evidencia por
imprecision. El intervalo de confianza muestra tanto efectos
deseables como indeseables. ¢. Se disminuy6 un nivel la
certeza de la evidencia por riesgo de sesgo. Los 2 estudios
presentaron un alto riesgo en desviaciones de las
intervenciones planificadas y un estudio presento alto riesgo
debido a la falta de datos. d. Se disminuy6 un nivel la certeza
de la evidencia por riesgo de sesgo. Debido a que los estudios
presentaron alto riesgo de sesgo en desviaciones de las
intervenciones planificadas, falta de datos y sesgos en la
medicion.

N° de estudios - 5
Disefio de % ensayos
estudio =} aleatorios
- =i
Riesgo de g ig_ serio®
sesgo 853
Evaluacién I . . 55 .
de certeza | Inconsistencia = 3 no es serio
Evidencia E s .
indirecta e no es serio
o
Imprecision 2 serio®
Otras Nis .
consideraciones fnguno
Bioceramicos 116/102 6
N° de (92.1%)
pacientes C ., 116/126
omparacion (92.9%)
. RR 1.00 (0.95
0,
Relativo (95% CI) 2 1.06)
Efecto 0 menos por
1.000
o .
Absoluto (95% CI) (de 46 menos a
56 mas)
(S>157]
Certeza an
BAJA

N° de estudios E 2
Disefio de estudio £ ensayos
: aleatorios
Riesgo de sesgo ] muy serio ¢
o)
e )
Evaluacién | Inconsistencia -é s no es serio
de certeza ‘g E_
Evidencia indirecta ,ﬂé no es serio
<
Imprecision TE) serio ©
5
Otras = ninguno
consideraciones % e
o
N° de Bioceramicos 34/39 (87.2%)
pacientes | Comparacion 41/45 (91.1%)
. RR 0.95(0.83 a
0,
Relativo (95% CI) 1.09)
Efecto 0 menos por
1.000
0,
Absoluto (95% CI) (de 155 menos a
82 mas)
52
Certeza am
MUY BAJA
N° de estudios 2
Disefio de estudio ensayos
aleatorios
Riesgo de sesgo = muy serio ¢
O
Evaluaciéon | Inconsistencia § no es serio
de certeza | Eyidencia S .
indirecta E 1o s sero
Imprecision no es serio
Otras ninguno
consideraciones &
N° de Bioceramicos 0/44 (0.0%)
pacientes | Comparacién 42/51 (82.4%)
. RR 0.03 (0.00 a
V)
Relativo (95% CI) 0.22)
Efecto 0 menos por
Absoluto (95% CI) 1.000
° (de 642 menos a
-)
oD
Certeza 00 BAJA
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DISCUSION

La busqueda inicial arroj6 130 publicaciones
después de la eliminacion de duplicados. Una gran
proporcion de estos articulos debian ser excluidos de nuestro
analisis debido a que se realizaron en animales, se realizaron
in vitro o porque no utilizaban los materiales comparados en
estos estudios. Esta es la primera revision sistematica que se
focaliza en la comparacién de cementos tricalcicos para el
tratamiento pulpar directo y ademas incluye la decoloracion
como variable de importancia.

Una revision sistematica (12) similar que evalu6 el
éxito pero no la decoloracion, solo incluyo6 tres de los siete
estudios incluidos en esta revision.

El objetivo de la terapia pulpar vital para el
tratamiento de las lesiones pulpares reversibles en los dientes
permanentes y primarios es el mantenimiento de la vitalidad
y la funcion de la pulpa. En denticion decidua es importante
preservar el diente hasta que su tiempo de exfoliacion natural
se complete para preservar asi la integridad del arco dental.
En este estudio de revision sistematica se evidencia que los
cementos comparados de silicato de calcio (Biodentine, Mta
y Endocem) favorecen el mantenimiento de la vitalidad
pulpar.

Meta analisis del éxito en el mantenimiento de la
vitalidad pulpar

No existen diferencias significativas en el
rendimiento clinico superior de los silicatos tricalcicos
Biodentine y Endocem cuando en comparacion con los
cementos de MTA, cuando nos referimos al mantenimiento
de la vitalidad pulpar. Otras revisiones también concluyen
que no se

observaron diferencias significativas entre Biodentine y
MTA en cuanto al éxito clinico (12) (13).

Los cementos MTA son bioactivos, biocompatibles,
antibacterianos, y tiene buena estabilidad y capacidad de
sellado. Sin embargo, su largo tiempo de fraguado, malas
propiedades de manejo, el alto costo y el potencial de
decoloracion los convierten en un material con numerosas
desventajas clinicas. Se han utilizado biomateriales a base de
silicatos tricdlcicos en estas terapias porque presentan
ventajas sobre los cementos MTA.

En el éxito del tratamiento pulpar pueden influir
otros factores a parte del material utilizado. En un estudio
se investigaron varios factores: sexo, edad, caries primaria o
secundaria, caries oclusal o proximal / cervical, retraso en la
colocaciéon del empaste permanente, tamaflo de la
exposicion, posicion del diente y tipo de arco. Sin embargo,
los resultados indicaron que solo la edad tenia un efecto
significativo en la tasa de supervivencia de las pulpas vitales
(14).

Meta analisis de la decoloracion

Se evidencia en cuanto a la decoloracion diferencias
estadisticamente significativas a favor del silicato tricalcico
Biodentine con respecto al Mineral Trioxido agregado
(MTA) (p <0,001).

Estas conclusiones también reflejan lo descrito en la
literatura. Un estudio de cohorte realizo un seguimiento a los
pacientes tratados con Biodentine, en el estudio ninguno
tuvo decoloracion (15). En un estudio se realizo un analisis
espectrofotométrico de la decoloracion dental inducida por
MTA blanco y Biodentine (16).

Debido al hecho de que el Biodentine mostrd una
mayor estabilidad de color que el MTA, este se podria
recomendar en tratamientos que requieran de materiales de
silicato calcico (CSM) en zonas de compromiso estético.
Los autores sugieren que el componente de 6xido de bismuto
del MTA gris o del MTA blanco es responsable de la
decoloracion gris (14). Con respecto a Endocem no se
encontraron estudios sobre la decoloracion, a pesar de que el
fabricante menciona que tiene mayor estabilidad que eIMTA
en cuanto al color.

Limitaciones

Los resultados de nuestro meta analisis tienen
limitaciones porque el nimero de estudios de alta calidad
incluidos, asi como la calidad de la evidencia que
encontramos en ellos, fue baja, ya que el riesgo de sesgo
interno se clasificé como alto.

La razon principal de este juicio fue la falta de
enmascaramiento de los participantes, el personal y los
evaluadores. Sin embargo, en el contexto de una situacion
clinica es poco factible cegar a los participantes y
operadores, ya que ambos conocian el tipo de intervencion,
y este problema inmanente dificilmente sera superado por
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futuros ECA. Los evaluadores de resultados fueron ciegos en
dos estudios.

En cuanto a los estudios incluidos, hay muchos

factores, ademas de biomateriales y técnicas que puede
influir en el prondstico, es decir, la seleccion del caso, la
presencia de excavacion completa de caries o el uso de
dientes sanos y una restauracion adecuada.

Debido a estas limitaciones, la mayoria de las cuales

es inmanente al contexto clinico, los resultados de nuestro
andlisis deben interpretarse con cautela. Se requieren
estudios y una estandarizacion de los resultados para
fundamentar las observaciones del presente estudio.
CONCLUSIONES

La relevancia clinica de estos hallazgos es discutible

debido a su pequeila magnitud general y al alto riesgo de
sesgo de los estudios incluidos
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