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“¿Y si durmieras? ¿Y si en tu sueño, soñaras? 

¿Y si en tu sueño fueras al cielo y allí recogieras 

una extraña y hermosa flor? ¿Y si cuando 

despertaras tuvieras la flor en tu mano? Ah, 

¿entonces qué?”  

Samuel Taylor Coleridge 
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1.1. Opciones de tratamiento en el diente permanente 

inmaduro con patología pulpo-periapical 

En dientes permanentes, la formación radicular se completa entre 1 y 

4 años después de la erupción del diente. Durante este período formativo, la 

aposición de dentina produce el estrechamiento de los conductos y el ápice 

se cierra con dentina y cemento, produciéndose una convergencia apical. La 

aposición de dentina fortalece las finas paredes radiculares disminuyendo el 

riesgo de fractura radicular en el futuro (Camp 2008). Tanto un proceso 

infeccioso endodóntico como el traumatismo de un diente pueden producir la 

necrosis del tejido pulpar que, en el caso de un diente permanente joven, 

conllevaría la interrupción del desarrollo radicular, dando como resultado 

raíces con menor longitud radicular, con ápices anchos y abiertos, y paredes 

delgadas y frágiles (Tziafas y Kodonas 2010). 

Por tanto, es fundamental realizar un correcto diagnóstico del estado 

de la pulpa dental, ya que el objetivo fundamental del tratamiento debe ser 

mantener la vitalidad pulpar para que se pueda completar la formación 

radicular (Camp 2008). Dicho diagnóstico debe ser el resultado de sintetizar 

la información obtenida a través de la anamnesis, exploración clínica, 

pruebas complementarias y examen radiológico (Pitt Ford y Patel 2004). 

Será imprescindible conocer las características del dolor para 

determinar el estado pulpar. El dolor provocado por estímulos térmicos, 

químicos o mecánicos que cesa al eliminar el estímulo, generalmente indica 
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inflamación pulpar reversible. Por el contrario, el dolor espontáneo y 

duradero se asocia con una inflamación pulpar irreversible o necrosis.  

Además se habrá de realizar una exploración clínica minuciosa para 

detectar caries, restauraciones defectuosas, dientes fracturados, con 

movilidad o con cambio de color, cualquier inflamación de los tejidos blandos 

o presencia de abscesos (Camp 2008). Los traumatismos, las anomalías 

dentales (diente evaginado) y la caries son la principal causa de necrosis 

pulpar en dientes permanentes inmaduros (Berkhoff et al. 2014; Estefan et 

al. 2016). 

En cuanto a las pruebas complementarias, los tests de sensibilidad 

pulpar eléctricos y térmicos evalúan si se produce respuesta ante un estímulo 

(Gopikrishna et al. 2009), es decir, si las fibras nerviosas de la pulpa pueden 

responder a estímulos aplicados sobre el diente (Jafarzadeh y Abbott 2010). 

Las pruebas térmicas se basan en la aplicación de calor o frío a un diente 

para determinar la sensibilidad a los cambios de temperatura. Las más 

empleadas son las de frío (Gopikrishna et al. 2009): hielo, dióxido de 

carbono, cloruro de etilo o diclorodifluorometano (Endo Ice), que, por motivos 

medioambientales, ha sido desplazado por otros gases como el 

tetrafluoroetano (Endo Ice verde) (Chen y Abbott 2009; Jafarzadeh y Abbott 

2010; Pitt Ford y Patel 2004), siendo la temperatura la principal diferencia 

entre ellas (Pitt Ford y Patel 2004).  

Las pruebas de sensibilidad pulpar tienen un valor limitado en 

pacientes jóvenes ya que la respuesta puede variar en función del grado de 
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maduración radicular y porque los datos obtenidos pueden no ser válidos 

debido a la discutida fiabilidad de las respuestas de los niños (Camp 2008), 

especialmente en el caso de los test eléctricos (Fulling y Andreasen 1976). 

De hecho, aunque en dientes con formación radicular incompleta los tests de 

frío parecen ser más fiables que los eléctricos (Jafarzadeh y Abbott 2010), 

algunos estudios han determinado que la edad influye significativamente en 

la precisión de los tests de sensibilidad pulpar con frío (Endo Ice verde) 

(Jespersen et al. 2014). Por tanto, se recomienda utilizar ambas pruebas 

conjuntamente, de manera que los resultados de una, puedan verificar los 

de la otra, y complementarlas con radiografías (Gopikrishna et al. 2009; 

Jafarzadeh y Abbott 2010). Otra forma de valorar el estado pulpar es a través 

de los test de vitalidad pulpar que evalúan el aporte vascular al diente 

mediante flujometría por láser Doppler o pulsioximetría (Chen y Abbott 2009; 

Gopikrishna et al. 2009), aunque no se utilizan de forma habitual (Jafarzadeh 

y Abbott 2010). 

Por último, un buen examen radiológico es clave para determinar el 

grado de desarrollo radicular y detectar la posible existencia de radiolucidez 

periapical o reabsorción radicular (Camp 2008).  

De acuerdo al estado pulpar se determina cuál es el tratamiento más 

adecuado. Si la pulpa está vital y no presenta una inflamación irreversible, el 

mantenimiento de la vitalidad pulpar permitirá el desarrollo radicular continuo 

(Shabahang 2013). La Academia Americana de Odontología Pediátrica 

(AAPD) (2016) considera la apicogénesis el desarrollo radicular fisiológico 
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continuo y formación del ápice radicular (Guideline on pulp therapy for 

primary and immature permanent teeth 2016). Sin embargo, habitualmente 

se utiliza este término para referirse al procedimiento de terapia pulpar vital 

que se realiza para estimular el desarrollo fisiológico continuo y la formación 

del final de la raíz (Asociación Americana de Endodoncistas (AAE)) (AAE 

Glossary of Endodontic Terms 2016). Por tanto, la formación del ápice en 

dientes permanentes jóvenes vitales puede lograrse mediante la 

implementación de una terapia pulpar vital adecuada, debido a que la pulpa 

en estos pacientes es más celular y tiene mayor capacidad de recuperarse 

de las lesiones (Shabahang 2013); proponiéndose diferentes tratamientos: 

tratamiento pulpar indirecto (Guideline on pulp therapy for primary and 

immature permanent teeth 2016), recubrimiento pulpar directo, pulpotomía 

parcial o pulpotomía convencional (Shabahang 2013). 

Tratamiento pulpar indirecto  

El tratamiento pulpar indirecto es una técnica en la que se mantiene 

una pequeña cantidad de dentina cariada blanda en las áreas profundas de 

la preparación cavitaria, cuyo objetivo es evitar la exposición pulpar 

(Cohenca et al. 2013) y mantener la vitalidad pulpar, de forma que, en dientes 

permanentes jóvenes, continúe la formación radicular y se produzca la 

apicogénesis. Está indicado siempre que la pulpa se diagnostique como 

normal o en casos de pulpitis reversible y caries profunda cercana a la pulpa 

(Guideline on pulp therapy for primary and immature permanent teeth  2016), 
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cuya eliminación podría provocar una exposición pulpar (Innes et al. 2016; 

Schwendicke et al. 2016b). 

El grupo International Caries Consensus Collaboration (ICCC) se 

reunió en 2015 para elaborar un documento de consenso sobre el manejo 

de las lesiones de caries y ha establecido los principios que en la actualidad 

deben guiar el proceso de eliminación del tejido cariado (Innes et al. 2016):  

- Preservar los tejidos dentales. 

- Mantener la salud pulpar. 

- Evitar la exposición pulpar. 

- Proporcionar unos márgenes cavitarios sanos para lograr el 

sellado periférico. 

- Evitar la ansiedad dental. 

En lesiones de caries profundas en dientes permanentes (que 

radiográficamente se extiendan hasta 1/3 o 1/4 de la dentina más pulpar), se 

recomienda la eliminación selectiva hasta la dentina blanda o la remoción 

por pasos. La eliminación completa de la lesión cariosa para dejar sólo 

dentina dura en toda la cavidad, se considera sobretratamiento e implica 

remoción de tejido que no sería necesario eliminar (Innes et al. 2016; 

Schwendicke et al. 2016b), aumentando el riesgo de exposición pulpar, en 

comparación con la remoción selectiva de caries (Bjørndal et al. 2010). Por 

tanto, está indicado dejar sobre la pulpa tejido blando cariado para evitar una 

exposición pulpar y promover la salud pulpar, evitando causar “estrés” a la 

pulpa, mientras que el esmalte y dentina periféricos se prepararán hasta la 
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dentina dura para permitir un sellado hermético y una restauración duradera 

(Schwendicke et al. 2016b). En el caso de la remoción por pasos, en el primer 

paso se realizará la remoción selectiva de caries hasta la dentina blanda y 

se colocará una restauración provisional con un material que pueda durar 

hasta 12 meses y en un segundo paso se eliminará esa restauración, se 

realizará una remoción selectiva hasta la dentina firme y se colocará una 

restauración definitiva que sea lo más longeva posible (Innes et al. 2016).  

El sellado adecuado de la dentina remanente infectada es 

fundamental (Gruythuysen et al. 2010), pues al privar a las bacterias 

remanentes de nutrientes se reduce su número y actividad, produciéndose 

la detención de la caries y la remineralización de la dentina cariada (Alves et 

al. 2010; Maltz et al. 2012b) de forma que al volver a acceder a la lesión se 

podrán reevaluar cambios en su color y dureza (Schwendicke et al. 2016b). 

Sin embargo, se ha visto que al eliminar selectivamente la caries y sellar la 

dentina cariada remanente, el proceso carioso se detiene promoviendo la 

aposición de dentina terciaria (Alves et al. 2010) y disminuyendo los niveles 

de infección al cabo de 6-7 meses (Maltz et al. 2012b). Por tanto, no sería 

necesario un segundo paso para reabrir la cavidad y completar el 

tratamiento, ya que esto aumentaría los costes, las molestias al paciente, y 

el riesgo de exposición pulpar durante el segundo procedimiento (Maltz et al. 

2012a; Maltz et al. 2012b). 

La parte periférica de la cavidad debería rodearse de esmalte y dentina 

duros, con las mismas características táctiles que la dentina sana (como el 
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grito dentinario típico que se produce con la sonda o cucharilla) para permitir 

un buen sellado adhesivo (Innes et al. 2016). No obstante, en lesiones 

profundas con pulpa vital clínicamente sana, el mantenimiento de la salud 

pulpar debe primar sobre el éxito de la restauración, mientras que en lesiones 

moderadamente profundas, la prioridad será la longevidad de la restauración 

y estaría indicada la eliminación selectiva de caries hasta la dentina firme 

(Schwendicke et al. 2016b).  

Tradicionalmente, antes de realizar la restauración de la cavidad, se 

llevaban a cabo diferentes procedimientos como la desinfección de la misma 

y la colocación de un material de recubrimiento (Hernández-Gatón et al. 

2015). El hidróxido de calcio (Ca(OH)2) y el cemento de ionómero de vidrio 

se han utilizado comúnmente en la dentina cariada para inducir la 

remineralización (Corralo y Maltz 2013). El Ca(OH)2 ha sido el material de 

elección en el tratamiento de caries profundas (Corralo y Maltz 2013; 

Hernández-Gatón et al. 2015), aunque también se han obtenido tasas de 

supervivencia de al menos 3 años en dientes temporales y permanentes 

jóvenes utilizando cemento de ionómero de vidrio modificado con resina 

(Gruythuysen et al. 2010). La ventaja del ionómero de vidrio es la adhesión 

química y la liberación de fluoruro, que favorece la remineralización de la 

dentina cariada (Frencken et al. 1996). En un estudio realizado por Corralo y 

Maltz (2013), la eliminación selectiva y sellado de la caries dieron como 

resultado el endurecimiento y reorganización de la dentina y la disminución 

del número de bacterias, independientemente de que se utilizara Ca(OH)2 o 

cemento de vidrio ionómero como protector de la dentina. Algunos autores 
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recomiendan la utilización de materiales no reabsorbibles como el MTA o el 

cemento Portland médico (Petrou et al. 2014). En cualquier caso, parece que 

no hay suficiente evidencia para recomendar el uso de desinfectantes ni de 

materiales de recubrimiento (Schwendicke et al. 2016b), aunque estudios 

sobre los cementos de silicato de calcio utilizados como material de 

recubrimiento pulpar indirecto, podrían arrojar evidencia en cuanto al 

beneficio para el paciente (Hashem et al. 2015).  

El MTA (agregado trióxido mineral) es un cemento de silicato de calcio 

con importantes características físico-químicas y biológicas, que se introdujo 

como material de relleno apical en Endodoncia. Se trata de un cemento 

hidráulico que fragua en presencia de agua (Camilleri y Pitt Ford 2006). El 

polvo del MTA consiste en finas partículas hidrofílicas de silicato tricálcico, 

aluminato tricálcico, óxido tricálcico y óxido de silicato, y pequeñas partículas 

de otros óxidos minerales, responsables de las propiedades químicas y 

físicas de este agregado. Además, se ha añadido óxido de bismuto para 

hacerlo radiopaco. El MTA tiene un pH inicial de 10.2, que aumenta a 12.5 a 

las 3 horas de mezclarlo, y su tiempo de fraguado es de 2 horas y 45 minutos 

aproximadamente (Torabinejad et al. 1995a). Posee una buena capacidad 

de sellado, que se debe probablemente a su naturaleza hidrofílica y a la leve 

expansión que experimenta cuando fragua en ambiente húmedo 

(Torabinejad et al. 1995b). A pesar de estar disponible en blanco (Vallés et 

al. 2015), también se ha descrito que puede producir oscurecimiento de los 

dientes (Belobrov y Parashos 2011; Felman y Parashos 2013; Vallés et al. 
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2013; Vallés et al. 2015), lo que supondría una desventaja, junto con su largo 

tiempo de fraguado y la dificultad de manejo (Parirokh y Torabinejad 2010).  

Otros cementos de silicato de calcio, como el Biodentine (Septodont 

Ltd., Saint Maur des Fossés, Francia), han mostrado eficacia clínica al 

utilizarse como material de recubrimiento pulpar indirecto en dientes con 

pulpitis reversible (Hashem et al. 2015). El Biodentine es un cemento 

hidráulico que, al igual que el MTA, deriva del silicato tricálcico y se publicita 

como un “sustituto bioactivo de la dentina” (Rajasekharan et al. 2014), pero 

a diferencia del anterior, contiene óxido de zirconio como radiopacificador 

(Camilleri 2013). Posee buenas propiedades biológicas y físicas y mejores 

propiedades de manejo y menor tiempo de fraguado que el MTA 

(Rajasekharan et al. 2014), unos 45 minutos (Grech et al. 2013); además 

parece ser que mantiene la estabilidad del color durante al menos 6 meses 

(Vallés et al. 2015). Al fraguar libera Ca(OH)2, favoreciendo la formación de 

tejido duro al aumentar la concentración de iones calcio (Camilleri 2013; 

Rajasekharan et al. 2014).  

Recubrimiento pulpar directo   

El recubrimiento pulpar directo es el procedimiento en el cual se coloca 

un material directamente sobre la pulpa dental expuesta, con el objetivo de 

mantener la pulpa sana y generar dentina reparativa (Guideline on pulp 

therapy for primary and immature permanent teeth 2016; Hilton 2009). Está 

indicado en dientes con pulpa sana o pulpitis reversible cuando la exposición 

pulpar sea menor de 1 mm2 (Al-Hiyasat et al. 2006; Barthel et al. 2000; 
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Horsted et al. 1985). Es un procedimiento en principio destinado a dientes 

permanentes jóvenes porque algunos autores lo han asociado a una mayor 

tasa de éxito (Horsted et al. 1985), aunque otros estudios no han encontrado 

diferencias significativas en función de la edad del paciente  (Al-Hiyasat et 

al. 2006; Mente et al. 2010). 

La exposición pulpar puede ser: por caries, traumática o mecánica 

(Hilton 2009); si ocurre durante la preparación de una cavidad sin caries se 

considera exposición mecánica (accidental) (Komabayashi et al. 2016). El 

tipo de exposición condicionará el estado de la pulpa y su reacción posterior, 

así como la contaminación bacteriana de la dentina circundante. Algunos 

estudios han mostrado mejores resultados cuando el recubrimiento pulpar se 

realiza sobre una exposición producida por razones mecánicas que por 

caries (Al-Hiyasat et al. 2006), pues se considera que la capacidad de 

curación de la pulpa sana es mayor que la de una pulpa dañada (Costa et al. 

2000). 

El grado de hemorragia pulpar antes de colocar el material de 

recubrimiento parece influir en el pronóstico del recubrimiento pulpar directo 

(Matsuo et al. 1996). Un sangrado excesivo puede indicar mayor grado de 

inflamación pulpar y, por tanto, una menor capacidad de reparación. Por otra 

parte, la humedad y contaminación de la dentina adyacente al sitio de 

exposición, debidas al sangrado, pueden dificultar un sellado adecuado. La 

hemorragia se controla colocando sobre la pulpa expuesta una bolita de 

algodón impregnada en suero salino, hipoclorito de sodio (NaClO), peróxido 
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de hidrógeno, sulfato férrico o clorhexidina (CLX) (Hilton 2009). De acuerdo 

a Bogen y Chandler (2012), si no se logra la hemostasia tras la aplicación de 

NaClO durante 10 min., se podría considerar que la pulpa coronal está 

inflamada de forma irreversible y debería valorarse realizar una pulpotomía 

parcial o total. 

Una vez se controla el sangrado, la pulpa expuesta se recubre con un 

material como Ca(OH)2, MTA (Hilton et al. 2013; Mente et al. 2010) u otros 

cementos derivados del silicato de calcio como Biodentine (Katge y Patil 

2017). Un material de recubrimiento pulpar directo ideal debe controlar la 

infección, adherirse a la dentina para prevenir la microfiltración, ser de fácil 

manejo clínico y promover la formación de un puente de dentina (Lu et al. 

2008). 

El Ca(OH)2 ha sido el material de recubrimiento pulpar más utilizado 

(da Rosa et al. 2017; Farhad y Mohammadi 2005), su aplicación en las 

proximidades de la pulpa estimula la formación de dentina terciaria, 

proporcionando una protección significativa (Sangwan et al. 2013), pero tiene 

los inconvenientes de que no se adhiere a la dentina, se disuelve a lo largo 

del tiempo y el puente dentinario formado puede contener múltiples defectos 

en túnel (Asgary et al. 2008; Cox et al. 1996; Cox y Suzuki 1994; Schuurs et 

al. 2000).  

Algunos estudios han obtenido mejores resultados con el MTA que 

con el Ca(OH)2 (Hilton et al. 2013; Kundzina et al. 2017; Mente et al. 2010; 

Mente et al. 2014; Zhu et al. 2015). Parece ser que en el recubrimiento pulpar 
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directo con MTA, la respuesta inflamatoria es menor y la formación del 

puente dentinario es más predecible (Li et al. 2015), aunque actualmente no 

hay evidencia suficiente para poder establecer recomendaciones definitivas 

(Schwendicke et al. 2016a). Biodentine también estimula la formación de 

puentes de dentina reparativa (Nowicka et al. 2015), por lo que puede 

considerarse una alternativa interesante al MTA (Nowicka et al. 2013), con 

una tasa de éxito similar, al utilizarse como material de recubrimiento pulpar 

en dientes permanentes jóvenes (Katge y Patil 2017). En un reciente estudio 

clínico aleatorizado se compararon el Ca(OH)2, el MTA y el Biodentine como 

materiales de recubrimiento pulpar directo en exposiciones pulpares de 

dientes permanentes con caries y, aunque no se obtuvieron diferencias 

estadísticamente significativas, los autores concluyeron que el Biodentine 

(con una tasa de éxito del 100%) y el MTA, ofrecían algunas ventajas 

respecto al Ca(OH)2 (Brizuela et al. 2017). 

Tras realizar el recubrimiento pulpar, se recomienda colocar 

inmediatamente una restauración definitiva (Al-Hiyasat et al. 2006; Mente et 

al. 2014), con el fin de conseguir un sellado efectivo del margen entre ésta y 

la estructura dental, previniendo o reduciendo la microfiltración (Al-Hiyasat et 

al. 2006). Esto explica que los resultados del recubrimiento pulpar directo 

sean mejores si se coloca inmediatamente una restauración permanente (Al-

Hiyasat et al. 2006; Barthel et al. 2000; Mente et al. 2014). 



INTRODUCCIÓN 

29 

 

Pulpotomía  

La pulpotomía completa se define como la eliminación de la porción 

coronal del tejido pulpar vital para preservar la vitalidad de la pulpa radicular 

(AAE Glossary of Endodontic Terms 2016). Se colocará un material 

biológicamente compatible en la cámara pulpar y posteriormente se 

restaurará el diente (AAE Guide to Clinical Endodontics 2016).  

La pulpotomía parcial o pulpotomía de Cvek consiste en la 

eliminación de una pequeña porción de la pulpa coronal vital con el objetivo 

de preservar los tejidos restantes de la pulpa coronal y radicular (AAE 

Glossary of Endodontic Terms 2016). Se eliminará el tejido pulpar inflamado 

bajo la exposición hasta una profundidad de entre 1-3 mm o más, hasta 

alcanzar tejido pulpar sano (Guideline on pulp therapy for primary and 

immature permanent teeth 2016). 

La pulpotomía estaba indicada fundamentalmente en dientes 

temporales y en dientes permanentes inmaduros con pulpa normal o pulpitis 

reversible, tras exposiciones pulpares traumáticas o por caries (Fuks 2008; 

Guideline on pulp therapy for primary and immature permanent teeth 2016; 

European Society of Endodontology 2006). Sin embargo, en la última 

década, gracias a una mayor comprensión de la biología de la pulpa y al 

desarrollo de materiales bioactivos, la pulpotomía ha sido propuesta como 

un tratamiento definitivo de dientes permanentes maduros (Taha et al. 2017; 

Zanini et al. 2016).   
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Se debe eliminar la pulpa hasta el nivel en el que se pueda conseguir 

una adecuada hemostasia. Es primordial evaluar la salud del tejido pulpar 

durante el procedimiento; una forma de valorarlo se basa en la capacidad de 

controlar la hemorragia pulpar con NaClO (Witherspoon 2008). 

Posteriormente, la pulpa amputada y la dentina circundante se cubrirán con 

un material que proteja la pulpa y que permita su curación y reparación 

(European Society of Endodontology 2006). El material de elección ha sido 

el Ca(OH)2 (Farhad y Mohammadi 2005; Nosrat y Nosrat 1998), sin embargo, 

el MTA tiene una mayor capacidad de sellado y estimula la formación de una 

mayor cantidad de dentina reparativa y de mejor calidad, habiendo 

demostrado clínicamente una alta tasa de éxito a medio plazo (Witherspoon 

2008). No obstante, en un estudio en el que se compararon el Ca(OH)2 con 

el MTA en la realización de pulpotomías parciales, ambos materiales 

mostraron resultados satisfactorios tras 2 años de seguimiento 

(Chailertvanitkul et al. 2014). Por otra parte, De Rossi et al. (2014) realizaron 

un estudio en perros en el que el Biodentine mostró biocompatibilidad y 

estimuló la formación de puentes de dentina con una morfología e integridad 

similares a los formados con MTA, pero con mayor grosor, concluyendo que 

Biodentine es un material prometedor en la práctica clínica para promover la 

reparación pulpar tras realizar una pulpotomía.  

Para lograr la hemostasia pulpar se han recomendado varias 

soluciones y métodos, incluyendo presión directa con bolitas de algodón 

humedecidas en agua estéril o suero salino, CLX al 2%, MTAD, peróxido de 

hidrógeno, sulfato férrico, NaClO y láser (Bogen y Chandler 2012). El NaClO 



INTRODUCCIÓN 

31 

 

parece ser el agente hemostático más efectivo y barato para los 

procedimientos de recubrimiento pulpar y pulpotomía (Witherspoon 2008), 

proporcionando un aclaramiento de chips de dentina, amputación química 

del coágulo y fibrina, eliminación de las células dañadas por la exposición 

mecánica y desinfección de la cavidad y del tejido pulpar expuesto (Bogen y 

Chandler 2012).  

Se recomienda que los procedimientos de terapia pulpar vital se 

realicen con aislamiento absoluto para minimizar la contaminación 

bacteriana.  

La terapia pulpar para dientes permanentes inmaduros debe ser 

reevaluada periódicamente clínica y radiográficamente, siendo conveniente 

realizar revisiones a los 6 y 12 meses tras el tratamiento y después con 

regularidad, según considere el profesional (Guideline on pulp therapy for 

primary and immature permanent teeth  2016). 

Apicoformación  

Cuando se produce una lesión pulpar irreversible en un diente 

permanente inmaduro, como resultado de una infección o traumatismo, la 

formación de dentina y la maduración dental cesan (Friedlander et al. 2009), 

por lo que su tratamiento representa un verdadero reto clínico (Friedlander 

et al. 2009; Iglesias-Linares et al. 2013).   

El protocolo de tratamiento estándar en dientes inmaduros no vitales 

ha sido la apicoformación (Shah et al. 2008), que es un método para inducir 
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a nivel apical una barrera calcificada en un diente con el ápice abierto (AAE 

Glossary of Endodontic Terms 2016), mediante la colocación de un material 

biocompatible en el conducto radicular (Guideline on pulp therapy for primary 

and immature permanent teeth 2016). Esa barrera permite condensar la 

gutapercha en un intento de proporcionar un sellado apical más adecuado 

(Abbott 1998). La limpieza minuciosa para eliminar las bacterias y el tejido 

necrótico del sistema de conductos es fundamental para que se produzca el 

cierre apical (Farhad y Mohammadi 2005). Esta técnica implica la eliminación 

del tejido necrótico seguido de la limpieza del conducto y colocación de un 

medicamento (Rafter 2005). Para este propósito se han utilizado con éxito 

diferentes materiales, pero el más recomendado era el Ca(OH)2 (Farhad y 

Mohammadi 2005; Rafter 2005).  

La apicoformación con Ca(OH)2 consiste en la aplicación de Ca(OH)2 

de forma periódica (Dominguez Reyes et al. 2005; Duggal et al. 2017), 

aunque no hay acuerdo sobre la frecuencia con la que debe renovarse 

(Farhad y Mohammadi 2005; Mohammadi y Dummer 2011). Abbott (1998) 

propuso cambiar la pasta a las 4-6 semanas tras el primer relleno y después 

cada 2-3 meses hasta lograr el cierre apical; no obstante, estableció que ese 

aspecto debía evaluarse individualmente en función de cada diente, su 

estado de formación radicular y fase del tratamiento (Abbott 1998). La 

renovación de la pasta de Ca(OH)2 hasta lograr el cierre apical habitualmente 

demanda varias citas y requiere mucho tiempo (Nicoloso et al. 2017), 

además puede debilitar la raíz y aumentar el riesgo de fractura (Andreasen 

et al. 2002; Bonte et al. 2015).  
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Debido a los inconvenientes de este procedimiento con Ca(OH)2, ni la 

Academia Europea de Odontología Pediátrica (Duggal et al. 2017), ni la 

Sociedad Europea de Endodoncia (ESE) recomiendan ya esta técnica 

(Galler et al. 2016a). Uno de los motivos es que con la apicoformación con 

MTA se consigue rápidamente el relleno coronoradicular limitando el riesgo 

de fractura (Bonte et al. 2015). Consiste en limpiar el conducto mediante 

instrumentación e irrigación con NaClO y colocar una pasta de Ca(OH)2 

durante 1 semana, tras la cual se eliminará del conducto y se aplicará el MTA 

para crear un tapón de 3-4 mm de grosor (Mohammadi 2011; Torabinejad y 

Chivian 1999). Tras la creación apical de la barrera artificial con MTA, se 

colocará el material de obturación en el resto del conducto y la restauración 

coronal (Duggal et al. 2017; Torabinejad y Chivian 1999). La apicoformación 

con MTA en un solo paso también puede considerarse un tratamiento 

predecible (Simon et al. 2007). Asimismo, Biodentine puede ser una 

alternativa eficaz a los materiales convencionales de apicoformación (Vidal 

et al. 2016). 

Mediante la apicoformación se produce curación de la periodontitis 

apical (Bonte et al. 2015; Silujjai y Linsuwanont 2017), sin embargo, este 

tratamiento solamente puede inducir una barrera de tejido duro en el ápice, 

sin el desarrollo posterior de la raíz (Duggal et al. 2017; Galler et al. 2016a; 

Shah et al. 2008) en cuanto a aumento cualitativo o cuantitativo de las 

dimensiones radiculares (Duggal et al. 2017). Por tanto, no se producirá ni la 

maduración apical ni el engrosamiento de las paredes del conducto (Huang 

2009), ni la restauración de un tejido pulpar funcional (Hargreaves et al. 
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2013), por lo que persistirá el riesgo de fractura (Friedlander et al. 2009). 

Para que se produzca el desarrollo radicular y el cierre apical, es esencial la 

presencia de pulpa sana (Mohammadi 2011), con células que puedan 

diferenciarse en odontoblastos productores de dentina (Shabahang 2013). 

Los procedimientos endodónticos regenerativos permiten el desarrollo de las 

raíces, el aumento del grosor de la pared del conducto y el cierre apical 

(Chan et al. 2017).  

1.2. Tratamiento endodóntico regenerativo 

En el tratamiento del diente inmaduro con necrosis pulpar, el objetivo 

ideal sería prevenir o curar la periodontitis apical, promover el desarrollo 

radicular completo y restaurar la función del tejido pulpar (Hargreaves et al. 

2013; Hargreaves et al. 2008). La terapia endodóntica regenerativa (TER) 

constituye una alternativa viable en el tratamiento de estos dientes siempre 

que se garantice una desinfección adecuada del conducto (Ruparel et al. 

2012). Los procedimientos endodónticos regenerativos pueden definirse 

como tratamientos biológicos diseñados para sustituir estructuras dentales 

dañadas, incluyendo la dentina y estructuras radiculares, así como células 

del complejo dentino-pulpar. Los objetivos de los procedimientos 

endodónticos regenerativos son regenerar un tejido similar a la pulpa, 

idealmente, el complejo dentino-pulpar; regenerar la dentina coronal dañada, 

igual que tras una exposición por caries; y regenerar la raíz reabsorbida, la 

dentina cervical o la apical (Murray et al. 2007). La AAE estableció que la 
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Endodoncia regenerativa y la revascularización pulpar debían ser áreas de 

investigación prioritarias (Seale y Glickman 2008).   

La TER constituye una opción de tratamiento viable, con una tasa de 

éxito bastante alta en cuanto a curación de la periodontitis periapical y 

maduración de las raíces (Bukhari et al. 2016; Jeeruphan et al. 2012), 

logrando un incremento significativo en la longitud y grosor de las raíces en 

comparación con la apicoformación con Ca(OH)2 y la apicoformación con 

MTA (Jeeruphan et al. 2012). Sin embargo, una revisión sistemática y meta-

análisis publicada recientemente concluyó que, de entre los tratamientos 

endodónticos disponibles para el manejo de dientes permanentes necróticos 

inmaduros, la apicoformación con MTA parece producir mejores tasas de 

éxito clínico y radiográfico (Nicoloso et al. 2017). Otra revisión sistemática ha 

respaldado la utilización de MTA y posterior obturación del conducto 

radicular como el tratamiento de elección, estableciendo que la evidencia 

relativa a la TER es actualmente extremadamente débil, aunque su 

utilización debería considerarse en los casos en los que el desarrollo 

radicular es muy incompleto y la cantidad de dentina insuficiente, donde el 

diente tenga un pronóstico muy pobre incluso con la aplicación de MTA, ya 

que resultaría ventajoso que se produjera deposición de tejidos duros 

mediante un enfoque regenerativo (Duggal et al. 2017).  

Por otra parte, Bukhari et al. afirmaron que la TER es una opción de 

tratamiento viable en comparación con la apicoformación, al investigar su 

resultado de forma retrospectiva mediante una serie de casos y obtener una 
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tasa bastante alta de curación de la periodontitis periapical y maduración de 

las raíces (Bukhari et al. 2016). La AAE establece que el tratamiento de 

apicoformación estaría indicado en el caso de que el tratamiento de 

regeneración pulpar haya fracasado o existan otras razones para no intentar 

un tratamiento endodóntico regenerativo (AAE Guide to Clinical Endodontics 

2016). La ESE considera que en dientes inmaduros con necrosis pulpar se 

debe valorar la realización de este tratamiento con el objetivo de que se 

produzca la regeneración del complejo dentino-pulpar (Galler et al. 2016a).  

Existe cierta controversia respecto a la terminología: revascularización 

y revitalización, regeneración y reparación (Galler 2016). El concepto de 

regenerar el tejido pulpar fue promulgado por los estudios de Nygaard-Östby 

en los años 60, que demostraron que se podía inducir la formación de nuevo 

tejido vascularizado en el tercio apical de la raíz de dientes maduros con 

necrosis pulpar y periodontitis apical. Esto se lograba mediante la creación 

de un coágulo en el tercio apical de un conducto radicular limpio y 

desinfectado mediante la sobreinstrumentación del mismo justo antes de 

obturarlo parcialmente. Gracias a ese coágulo, que actuaba como matriz 

biológica, se podía establecer la vascularización para sostener el crecimiento 

de tejido nuevo en la porción no rellena del conducto radicular.   

El concepto “revascularización” surgió inicialmente en relación con los 

traumatismos dentales al observarse que en ciertos dientes con isquemia 

transitoria o permanente, se podía restablecer el aporte sanguíneo a la pulpa. 

Estos estudios sentaron las bases para conocer los factores fundamentales 
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necesarios para que se produzca la revascularización, en particular la 

evidencia de que es más probable que se produzca la revascularización y la 

continuación del desarrollo radicular en dientes con raíces inmaduras con 

ápices abiertos (Andreasen et al. 1995; Kling et al. 1986), ya que parece ser 

que cuanto más grande sea el foramen apical, más probable será que se 

produzca la angiogénesis. Los dientes inmaduros con ápices abiertos son, 

por tanto, los mejores candidatos para la regeneración del tejido pulpar 

(Huang 2009).  

Posteriormente, Iwaya et al. (2001) utilizaron el término 

revascularización al describir el primer caso clínico del que tenemos 

conocimiento, en el que se logró el cierre apical completo y el engrosamiento 

de las paredes radiculares en un diente permanente inmaduro con necrosis 

pulpar y periodontitis apical. Debido a que detectaron tejido pulpar vital en el 

conducto, no lo limpiaron mecánicamente en toda su longitud, pero utilizaron 

irrigación copiosa y una combinación antimicrobiana (metronidazol y 

ciprofloxacino) para desinfectarlo. A los 30 meses se confirmó el cierre apical 

completo y el engrosamiento de la pared del conducto. Tres años más tarde 

Banchs y Trope (2004) publicaron otro caso clínico de un premolar inmaduro 

con periodontitis apical, en el que tras desinfectar con irrigación copiosa sin 

instrumentación mecánica, seguido de una combinación de 3 antibióticos 

(metronidazol, ciprofloxacino y minociclina), indujeron la formación de un 

coágulo y sellaron con MTA. A los 2 años, el paciente permanecía 

asintomático y el cierre apical y engrosamiento de las paredes dentinarias 

era obvio.  
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Este protocolo fue ampliamente aceptado y durante años ha sido el 

más utilizado (Diogenes et al. 2013). Más recientemente, Lenzi y Trope 

(2012) utilizaron el término “revitalización” debido a que el nuevo tejido en el 

interior del conducto radicular, aunque no sea necesariamente pulpa, está 

formado por células vitales necesarias para restablecer el nuevo tejido, y no 

únicamente por vasos sanguíneos. Este término ha sido adoptado por la ESE 

(Galler et al. 2016a); la AAE, en su “Glosario de Términos Endodónticos” 

incluye el término Endodoncia regenerativa, adoptando la definición de 

Murray et al. (2007). Además define revascularización como la restauración 

del aporte sanguíneo (AAE Glossary of Endodontic Terms 2016). 

Así, según Hargreaves et al. (2013), el concepto de revascularización 

se centra únicamente en la distribución de sangre por el conducto radicular 

como medio para estimular la curación de la lesión, similar a la curación tras 

la extracción de un diente. Por tanto, dicho término sería más apropiado para 

referirse al restablecimiento del aporte vascular en un tejido isquémico, como 

la pulpa de un diente avulsionado. La “regeneración” tiene como objetivo 

reproducir la histología y función del tejido original. De esta forma, la 

Endodoncia regenerativa contemporánea se ha apartado de sus orígenes 

basados en la traumatología dental, que no incluía ciertos conceptos como 

la presencia de una fuente enriquecida de células madre, su llegada al 

sistema de conductos radiculares y la liberación y utilización intencional de 

factores de crecimiento locales embebidos en la dentina.  
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Aunque la angiogénesis y el restablecimiento de un aporte sanguíneo 

funcional son clave para el mantenimiento y maduración de un tejido que se 

está regenerando (Hargreaves et al. 2013), algunos de los casos publicados 

describen respuestas positivas a los test de sensibilidad pulpar (Banchs y 

Trope 2004; Cehreli et al. 2011; Ding et al. 2009; Iwaya et al. 2001; Petrino 

et al. 2010; Reynolds et al. 2009; Thomson y Kahler 2010). Ésa es la 

evidencia de que un espacio que previamente estaba vacío (el conducto 

radicular desbridado) podría poblarse con un tejido inervado y vascularizado 

(Hargreaves et al. 2013).  

1.3. Bases biológicas de la regeneración 

La regeneración tisular requiere una fuente adecuada de células 

madre, factores de crecimiento y una matriz biológica para guiar el desarrollo 

del tejido (Chrepa et al. 2015; Hargreaves et al. 2013; Prescott et al. 2008). 

Células madre  

El primer componente de la ingeniería tisular es una fuente de células 

capaces de diferenciarse en los componentes tisulares deseados 

(Hargreaves et al. 2013). Todos los tejidos se originan a partir de una 

pequeña población de células madre que juegan un papel esencial en el 

desarrollo embrionario y regeneración tisular. Estas células inmaduras tienen 

la capacidad de: auto-renovación (capacidad para sufrir numerosos ciclos de 

división celular manteniendo el estado indiferenciado), proliferación y 

diferenciación en múltiples tipos celulares maduros. Hay dos tipos de células 
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madre: células madre embrionarias y células madre postnatales. Las células 

madre embrionarias son células madre pluripotenciales capaces de 

diferenciarse virtualmente en cualquier tipo celular al mismo tiempo que 

mantienen un estado indiferenciado. Las células madre postnatales son 

multipotenciales, capaces de diferenciarse en múltiples tipos celulares. 

Pueden clasificarse en función de su origen, hematopoyéticas o 

mesenquimales (MSC), y en función de su potencial de diferenciación 

(Friedlander et al. 2009). Las células madre hematopoyéticas forman todos 

los tipos de células sanguíneas y las células madre mesenquimales generan 

hueso, cartílago, grasa y tejido conectivo fibroso  (Bhatt y Le Anh 2009). Las 

MSC residen en diferentes tejidos, pero las primeras fueron aisladas del 

estroma de la médula ósea (BMSCs) (Friedenstein et al. 1966). 

Se han identificado varios tipos de células madre mesenquimales en 

los tejidos dentales con la capacidad de auto-replicarse y diferenciarse en 

diferentes tipos de tejido especializados (Friedlander et al. 2009): células 

madre de la pulpa dental de dientes permanentes (DPSCs) (Gronthos et al. 

2000) y de dientes temporales exfoliados (SHED) (Miura et al. 2003), de la 

papila apical (SCAP) (Sonoyama et al. 2006; Sonoyama et al. 2008), del 

ligamento periodontal (PDLSCs) (Seo et al. 2004) e incluso en el tejido 

periapical inflamado (células progenitoras del tejido periapical inflamado 

(iPAPCs)) (Liao et al. 2011).  

Las DPSCs son clonogénas, altamente proliferativas y capaces de 

diferenciarse en células similares al odontoblasto (odontoblast-like cells), las 
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cuales expresan la sialofosfoproteína dentinaria (marcador celular temprano 

del odontoblasto); además, pueden formar un complejo similar al dentino-

pulpar al trasplantarse in vivo (Gronthos et al. 2000).  

Las SHED son una población de células madre en la pulpa remanente 

de dientes temporales exfoliados, diferentes a las que se habían identificado 

previamente, con mayor capacidad proliferativa, habilidad para diferenciarse 

en una variedad de tipos celulares y capaces de inducir la formación de 

hueso y generar dentina al trasplantarse in vivo (Miura et al. 2003).  

La papila dental se localiza apical a la pulpa en desarrollo. 

Clínicamente es un tejido gelatinoso que se desprende fácilmente de la raíz. 

Histológicamente es diferente a la pulpa, ya que es menos vascular y celular, 

y está separada de ella por una zona rica en células (Sonoyama et al. 2008). 

Las SCAP son otro tipo de células madre mesenquimales aparentemente 

diferentes de las DPSCs, que representan una población de células madre 

multipotenciales con capacidad para diferenciarse en células similares a los 

odontoblastos y en adipocitos, y que parecen tener una mayor capacidad 

para regenerar la dentina que las DPSCs (Sonoyama et al. 2006; Sonoyama 

et al. 2008). Las SCAP podrían representar la fuente de odontoblastos 

primarios involucrados en el desarrollo de la dentina radicular (Sonoyama et 

al. 2008), mientras que probablemente las DPSCs estén más relacionadas 

con la formación de dentina reparativa (Friedlander et al. 2009).  

Por último, las PDLSCs son clonógenas, altamente proliferativas y 

capaces de diferenciarse, bajo ciertas condiciones, en células similares al 
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odontoblasto, adipocitos y células formadoras de colágeno, con potencial 

para generar un tejido similar al ligamento periodontal y cemento, y contribuir 

a la reparación del tejido periodontal (Seo et al. 2004).  

Los odontoblastos son de origen mesenquimal y bajo condiciones 

adecuadas, células de la pulpa dental, de la papila apical y posiblemente de 

otros tejidos, pueden formar células similares al odontoblasto (Huang et al. 

2006; Miura et al. 2003; Sonoyama et al. 2006). Se desconoce la fuente o 

fuentes celulares concretas responsables del desarrollo radicular continuo 

en los casos clínicos de revascularización pulpar publicados. Existen varias 

posibilidades: que células pulpares residuales hayan permanecido vitales, 

que células de la papila apical hayan proliferado o que la angiogénesis 

inducida mediante sangrado haya reclutado células madre de los tejidos 

apicales, incluyendo la papila apical (Hargreaves et al. 2008). Se ha visto 

que el sangrado provocado durante los procedimientos endodónticos 

regenerativos en esos dientes inmaduros con necrosis pulpar, aporta un 

influjo de células madre indiferenciadas en el interior del conducto radicular, 

que podrían contribuir a la regeneración de los tejidos pulpares (Lovelace et 

al. 2011), al igual que ocurre en el caso de dientes maduros (Chrepa et al. 

2015).  

Lo que parece más probable, en definitiva, es que las células madre 

involucradas en TER, sean las que rodean la región periapical: SCAP, 

PDLSCs, BMSCs, iPAPCs y DPSCs (si quedan restos de tejido pulpar vital 

apicalmente) (Diogenes et al. 2013). En concreto, tanto la papila apical como 
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los tejidos periapicales inflamados, parecen jugar un importante papel en la 

Endodoncia regenerativa, particularmente en dientes inmaduros con ápices 

abiertos (Smith et al. 2016). 

Factores de crecimiento y otros mediadores  

El medio ambiente es un factor crítico en la regulación de la 

diferenciación tisular (Hargreaves et al. 2013). Las células madre tienen la 

capacidad de diferenciarse en diferentes fenotipos celulares dependiendo de 

su linaje y de la exposición a estímulos ambientales como factores de 

crecimiento, matriz extracelular, hipoxia u otros componentes capaces de 

estimular la proliferación celular y dirigir la diferenciación celular (Galler et al. 

2011; Huang et al. 2006; Kim et al. 2012; Liao et al. 2011; Prescott et al. 

2008). Los factores de crecimiento y las citoquinas pueden actuar como 

moléculas de señalización que modulan el comportamiento celular mediando 

la comunicación intracelular (Kim et al. 2012). Los factores de crecimiento 

son moléculas biológicamente activas de naturaleza proteica, que se unen a 

receptores en la célula diana y regulan su proliferación, diferenciación y 

metabolismo (Barrientos et al. 2014). Muchos factores de crecimiento son 

bastante versátiles, estimulando la división celular en numerosos tipos 

celulares, mientras que otros son más específicos (Bazley y Gullick 2005). 

El tipo de solución irrigadora y la secuencia de irrigación pueden jugar 

un papel importante a la hora de preparar la dentina y optimizar las 

condiciones para la diferenciación celular y formación y regeneración de 

tejido. La descalcificación de la superficie de la dentina, la eliminación del 
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barrillo dentinario, la exposición de los túbulos dentinarios y las fibrillas de 

colágeno, así como la liberación de factores de crecimiento de la matriz 

dentinaria podrían ser parámetros favorables para la diferenciación celular 

en la interfase dentinaria (Galler et al. 2011). Los factores de crecimiento 

pueden liberarse directamente desde la dentina gracias al 

acondicionamiento de ésta con ácido etilendiamino tetraacético (EDTA), y la 

utilización de soluciones desinfectantes o medicamentos pueden aumentar 

o disminuir este efecto (Galler et al. 2015).   

Matriz biológica 

El tercer componente de la ingeniería tisular es una matriz física que 

promueva el crecimiento y la diferenciación celular (Hargreaves et al. 2008). 

Una matriz apropiada debe unir y localizar selectivamente a las células, 

contiene factores de crecimiento y debe ser biodegradable (Hargreaves et al. 

2008; Shivashankar et al. 2017). Juega un papel fundamental en regular la 

diferenciación de las células madre mediante la liberación local de factores 

de crecimiento o mediante la cascada de señalización que se activa cuando 

las células madre se unen a la matriz extracelular y entre sí en una estructura 

tridimensional (Discher et al. 2009; Hargreaves et al. 2013; Prescott et al. 

2008). Puede ser natural: coágulo sanguíneo, plasma rico en plaquetas, 

plasma rico en fibrina, colágeno, dentina, chitosan, glucosaminoglicanos; o 

sintética: poliésteres, que son degradados por el organismo, hidrogeles, MTA 

y otros componentes (Hargreaves et al. 2013; Murray et al. 2007; 

Shivashankar et al. 2017).  
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La laceración de los tejidos periapicales para inducir sangrado tras la 

adecuada desinfección de los conductos, estimula la formación de un 

coágulo de fibrina que interactúa con las células madre y factores de 

crecimiento endógenos (Bottino et al. 2017) y que actúa como matriz para el 

crecimiento de tejido nuevo en el espacio pulpar (Banchs y Trope 2004). Esta 

manipulación de los tejidos periapicales provoca la liberación de células 

madre al interior del conducto (Lovelace et al. 2011). El sangrado y la 

formación de un coágulo tienen como objetivo recrear los acontecimientos 

con los que comienza el  proceso de curación de una herida (regeneración o 

reparación), y conducen a la formación de tejido de granulación, que es un 

componente esencial en dicho proceso (Martin et al. 2013); además el tejido 

de granulación periapical contiene células osteogénicas (Maeda et al. 2004). 

Al comparar el efecto de la inducción de un coágulo, la aplicación de plasma 

rico en plaquetas o plasma rico en fibrina en la revascularización de un diente 

necrótico con el ápice abierto, se comprobó que los tres fueron comparables 

en cuanto a aumento de la longitud radicular, engrosamiento de las paredes 

radiculares y respuesta a los test de vitalidad, aunque el plasma rico en 

plaquetas produjo una mejor curación de la radiolucidez periapical. Sin 

embargo, de las tres técnicas, la basada en inducir sangrado sería el 

procedimiento estándar en TER (Shivashankar et al. 2017). 
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1.4. Protocolo clínico para el tratamiento endodóntico 

regenerativo  

Hasta el momento, la indicación fundamental para realizar TER era en 

pacientes jóvenes con necrosis pulpar y ápice abierto (Peters 2014), siendo 

los traumatismos, anomalías dentales (diente evaginado) y caries la principal 

causa de necrosis pulpar en dientes inmaduros (Berkhoff et al. 2014; Estefan 

et al. 2016). La capacidad de curación de la pulpa parece directamente 

relacionada con el grado de desarrollo radicular (Andreasen et al. 1995; Kling 

et al. 1986), habiéndose observado una mayor capacidad de curación 

cuando el diámetro apical es mayor de 1 mm (Estefan et al. 2016; Kling et al. 

1986). Sin embargo, en un estudio realizado en perros beagle, se vio que el 

diámetro apical no parece ser un factor decisivo para que tenga lugar la 

revascularización, siendo posible que se produzca crecimiento de tejido vital 

en dientes con diámetros apicales menores de 1 mm (Laureys et al. 2013). 

De hecho, una serie de casos publicada recientemente mostró que TER 

podría utilizarse potencialmente en dientes maduros con pulpa necrótica y 

periodontitis apical (Saoud et al. 2016). En otro estudio reciente, Estefan et 

al. (2016), observaron que los pacientes más jóvenes eran mejores 

candidatos para los procedimientos regenerativos; los dientes con ápices 

mayores o iguales a 1 mm demostraron un mayor aumento en el grosor y 

longitud radiculares, y mayor estrechamiento apical, aunque estos 

procedimientos se podían realizar con éxito incluso con ápices de 0,5 mm de 

diámetro. 
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Según Windley et al. (2005) la desinfección del conducto, la colocación 

en el mismo de una matriz para el crecimiento tisular y el sellado hermético 

de la cavidad de acceso, son factores de los cuales depende la 

revascularización de dientes inmaduros con periodontitis apical.  

En la mayoría de casos clínicos de TER publicados, se ha utilizado 

como medicación intraconducto la triple pasta antibiótica (TPA), compuesta 

por metronidazol, ciprofloxacino y minociclina (Banchs y Trope 2004; 

Jeeruphan et al. 2012; Kim et al. 2010; Nosrat et al. 2011; Saoud et al. 2014), 

o el Ca(OH)2 (Cehreli et al. 2011; Chueh y Huang 2006; Chueh et al. 2009; 

Cotti et al. 2008). En general, se han obtenido resultados satisfactorios, como 

curación de la periodontitis apical y aumento radiográfico de la longitud y 

grosor de la raíz (Banchs y Trope 2004; Cehreli et al. 2011; Chueh et al. 

2009; Cotti et al. 2008; Iwaya et al. 2001; Jeeruphan et al. 2012), e incluso 

respuestas positivas a las pruebas de vitalidad (Banchs y Trope 2004; Ding 

et al. 2009; Iwaya et al. 2001). Sin embargo, no se ha utilizado un protocolo 

de tratamiento estandarizado (Diogenes et al. 2013). 

A continuación se van a comparar las recomendaciones de la AAE 

(AAE Clinical considerations for a regenerative procedure 2016) y la ESE 

(Galler et al. 2016a), que recientemente han establecido unas pautas clínicas 

para la realización de este tratamiento (publicadas en 2016) (Anexos 2 y 3), 

aunque la AAE advierte de la necesidad de una continua actualización, dada 

la rápida evolución en este campo. 
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El tratamiento endodóntico regenerativo está indicado en dientes con 

necrosis pulpar y ápice inmaduro en el caso de que no vaya a ser necesario 

colocar un poste para realizar la restauración final (AAE, ESE). La ESE 

añade como contraindicación los casos en que no sea posible realizar un 

aislamiento adecuado y en dientes avulsionados inmediatamente después 

del reimplante, dado que en estos casos la revitalización puede ocurrir de 

manera espontánea, y recomienda el tratamiento convencional en el caso de 

pacientes médicamente comprometidos (ASA III o superior). La AAE también 

especifica que no se debe realizar en pacientes alérgicos a alguno de los 

medicamentos o antibióticos necesarios para el procedimiento (ASA I o II). 

Se le explicarán al paciente y/o a los padres el tratamiento, los posibles 

efectos adversos y las alternativas terapéuticas, y éstos deberán firmar el 

consentimiento informado (AAE, ESE).   

En la primera cita, tras anestesiar (opcional, según la ESE) y aislar con 

dique de goma, se prepara la cavidad de acceso (AAE, ESE). La ESE 

establece que se eliminará el tejido pulpar necrótico utilizando instrumentos 

endodónticos adecuados, sin instrumentar las paredes radiculares. A 

continuación se recomienda irrigar lenta y cuidadosamente con 20 ml de 

NaClO durante 5 min. La AAE recomienda una concentración del 1,5% y la 

ESE entre 1,5 y 3%. Después, la AAE recomienda irrigar con suero salino o 

EDTA (20 ml por conducto durante 5 min) y secar con puntas de papel, 

mientras que la ESE recomienda irrigar con 5 ml de suero salino estéril, secar 

con puntas de papel e irrigar con 20 ml de EDTA al 17%. La AAE establece 

que se debe utilizar un sistema de irrigación que minimice la posibilidad de 
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extrusión de la solución al espacio periapical (por ejemplo agujas con el 

extremo cerrado y aberturas laterales o el Endo Vac) y que la aguja de 

irrigación se debe situar a 1 mm aproximadamente del extremo apical para 

minimizar el riesgo de toxicidad para las células madre del tejido apical. La 

ESE aconseja utilizar una aguja de ventilación lateral situándola a 2 mm por 

encima del tejido vital, que se detectará mediante microscopio o si el paciente 

percibe dolor. Se aplicará la medicación intraconducto: la ESE indica la 

utilización de Ca(OH)2, ya que la TPA puede producir alteraciones del color 

dental y por el riesgo de citotoxicidad, alergias y desarrollo de resistencias 

antibacterianas, además de la dificultad de eliminación del conducto 

(Berkhoff et al. 2014). La AAE recomienda la aplicación, mediante una 

jeringa, de Ca(OH)2 o TPA a baja concentración (concentración final de entre 

0.1 y 1.0 mg/ml), y propone como alternativa la doble pasta antibiótica (DPA) 

sin minociclina o sustituir ésta por otro antibiótico (por ejemplo clindamicina, 

amoxicilina o cefaclor) para prevenir alteraciones del color dental. Por último, 

se sellará la cavidad de acceso (AAE, ESE) con un material de restauración 

temporal como IRM, Cavit o cemento de vidrio ionómero (3-4 mm de grosor) 

(AAE). 

La segunda cita tendrá lugar entre 1-4 semanas (AAE) o 2-4 semanas 

(ESE) después. Si hay signos o síntomas de infección persistente (AAE) o 

los signos de inflamación no han disminuido (ESE), se refrescará la 

medicación intraconducto (AAE, ESE) o se considerará cambiarla por otra 

alternativa (AAE), la ESE indica la prescripción de antibióticos según las 

recomendaciones de la Academia Europea de Odontología Pediátrica 
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(EAPD) (Alaluusua et al. 2002), en el caso de que se estime necesario. 

Posteriormente se limpiará, anestesiará, aislará y desinfectará el campo 

operatorio (ESE). La AAE recomienda como anestésico la mepivacaína al 

3% sin vasoconstrictor, la ESE en cambio, sugiere que la creación del 

coágulo puede verse obstaculizada por la sensación de dolor de los 

pacientes y que la evidencia de que mejore el sangrado si no se utiliza 

vasoconstrictor es escasa (Petrino et al. 2010), debiendo tener en cuenta las 

experiencias de la primera visita en relación con la colaboración del paciente 

y su control de la ansiedad producida por el dolor (ESE). Tras eliminar la 

restauración temporal, se irrigará con 20 ml de EDTA al 17% (AAE, ESE). A 

continuación la ESE indica irrigar con 5 ml de suero salino fisiológico estéril 

para minimizar los efectos adversos de las soluciones irrigadores sobre las 

células diana y se secará con puntas de papel (AAE, ESE).  

El proceso de revascularización continúa con la rotación de una lima 

precurvada para inducir sangrado mediante la irritación mecánica de los 

tejidos periapicales (AAE, ESE); una vez que el conducto se llene de sangre 

(hasta 2 mm por debajo del margen gingival) se esperará unos 15 minutos a 

que se forme el coágulo (ESE). La AAE sostiene que se debe parar el 

sangrado a un nivel que permita dejar 3-4 mm para el material de 

restauración. Como alternativa a la formación del coágulo, la AAE propone 

la utilización de plasma rico en plaquetas (PRP), plasma rico en fibrina (PRF) 

o una matriz de fibrina autóloga (AFM). A continuación se puede colocar 

sobre el coágulo una matriz de colágeno como CollaPlug (AAE, ESE), 

Collacote, CollaTape (AAE) o Hemocolágeno (ESE). La ESE concreta que 
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dicha matriz debe tener 2-3 mm de altura y un diámetro mayor que la parte 

coronal del conducto y se colocará sobre el coágulo, permitiendo que se 

empape para evitar que quede un espacio hueco. A continuación se colocará 

un material de recubrimiento (MTA u otro cemento de silicato de calcio) y una 

capa de cemento de ionómero de vidrio fotopolimerizable y se realizará la 

restauración del diente con una restauración adhesiva (AAE, ESE).  

Se deben realizar revisiones a los 6, 12, 18 y 24 meses, y 

posteriormente anualmente durante 5 años (ESE). Se realizará un examen 

clínico y radiográfico y se valorarán: la ausencia de dolor, inflamación o 

fístula, resolución de la radiolucidez apical (que se suele observar a los 6-12 

meses tras el tratamiento), aumento de la anchura de las paredes radiculares 

(suele producirse entre los 12-24 meses tras el tratamiento), aumento de la 

longitud radicular y respuesta positiva a los test de vitalidad pulpar (AAE).          
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Figura 1.1. Secuencia esquemática del procedimiento de TER. 
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a) Diente permanente inmaduro con necrosis pulpar, b) Apertura, c y d) Irrigación, e) TPA/DPA 

o Ca(OH)2 + algodón, f) Segunda cita: se vuelve a acceder al diente y se irriga para eliminar 

la pasta, g) Se introduce una lima para inducir sangrado, h) Formación del coágulo, i) Diente 

con MTA + cemento de vidrio ionómero+ reconstrucción. 
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1.5. Enterococcus faecalis  

La enfermedad endodóntica es fundamentalmente una enfermedad 

microbiana iniciada y propagada por una comunidad compleja de 

microorganismos que son miembros comunes de la microflora oral comensal 

(Fouad 2017).  

Los enterococos son cocos Gram-positivos que pueden presentarse 

solos, en parejas o en cadenas cortas. Son anaerobios facultativos, ya que 

poseen la capacidad de crecer en presencia o en ausencia de oxígeno 

(Schleifer y Kilpper-Bälz 1984). Son comensales humanos normales 

adaptados a los ambientes enriquecidos en nutrientes, pobres en oxígeno y 

ecológicamente complejos de la cavidad oral, tracto gastrointestinal y vagina 

(Jett et al. 1994). Alteraciones en esta relación huésped-comensal, 

derivadas, por ejemplo, de un tratamiento con antibióticos, lesión o 

inmunidad disminuida del huésped, podrían permitir que estas bacterias 

intestinales accedan a sitios hospedadores extraintestinales y causen 

infección (Tendolkar et al. 2003) en múltiples y diferentes localizaciones: 

tracto urinario, torrente sanguíneo, endocardio, abdomen, tracto biliar o 

quemaduras; además pueden causar otitis, meningitis o neumonía (Jett et al. 

1994; Moellering 1992). E. faecalis es el responsable de entre el 85-90% de 

las infecciones humanas causadas por enterococos (Moellering 1992).  

La capacidad natural de los enterococos para adquirir, acumular y 

compartir fácilmente elementos extracromosómicos que codifican rasgos de 

virulencia o genes de resistencia a los antibióticos, les confiere ventajas para 
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su supervivencia bajo estrés ambiental inusual y explica, en parte, su 

creciente importancia como patógenos nosocomiales (Guzman Prieto et al. 

2016; Jett et al. 1994), encontrándose entre los principales (Emori y Gaynes 

1993; Moellering 1992; Richards et al. 2000; Tendolkar et al. 2003). Poseen 

la capacidad de resistir a un gran número de agentes antimicrobianos y una 

particular facilidad para adquirir nuevos determinantes de resistencia 

(Moellering 1992; Tendolkar et al. 2003), incluyendo ẞ-lactámicos, 

aminoglicósidos y glicopéptidos, particularmente vancomicina (Guzman 

Prieto et al. 2016; Tendolkar et al. 2003). Poseen gran resistencia al pH 

(pueden soportar niveles de hasta 9.6), sal, metales y desecación (Fisher y 

Phillips 2009; Tendolkar et al. 2003). Son capaces de crecer en un medio 

que contenga NaCl al 6.5% y en un rango de temperatura de entre 10ºC y 

45ºC (Tendolkar et al. 2003).  

1.5.1. E. faecalis y su implicación en Endodoncia 

E. faecalis parece ser la especie más abundante de enterococos 

(Guzman Prieto et al. 2016), habita comúnmente en la cavidad oral (Stuart 

et al. 2006) y se asocia a diferentes formas de alteraciones perirradiculares, 

incluyendo infecciones endodónticas primarias (Ferreira et al. 2015; Gomes 

et al. 2006; Rôças et al. 2004; Sassone et al. 2007; Sassone et al. 2012; 

Sedgley et al. 2006) y persistentes o secundarias (Gomes et al. 2006; Rôças 

et al. 2004; Sedgley et al. 2006; Tennert et al. 2014). E. faecalis parece 

poseer los requisitos para establecer una infección endodóntica y mantener 

una respuesta inflamatoria potencialmente perjudicial para el huésped. Tiene 
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la habilidad de colonizar las paredes dentinarias, adhiriéndose a la parte 

mineral, probablemente a través de los ácidos lipoteicoicos, y al colágeno, 

mediante la sustancia de agregación y otras adhesinas de superficie. Las 

bacterias se enfrentan en el conducto a numerosas condiciones estresantes 

como déficit de nutrientes, toxinas de otras bacterias y medicaciones 

endodónticas. Esta habilidad para adherirse a la dentina y penetrar a lo largo 

de los túbulos dentinarios puede servirle para protegerse de los 

medicamentos endodónticos (Kayaoglu y Ørstavik 2004).   

La presencia de E. faecalis en dientes con lesión perirradicular con 

tratamiento endodóntico previo, parece ser más frecuente que en infecciones 

endodónticas primarias. Su origen (infección persistente o secundaria) aún 

no está claro. En cuanto a las infecciones endodónticas primarias, E. faecalis 

se asocia más a las lesiones perirradiculares crónicas asintomáticas que a 

la periodontitis perirradicular aguda o al absceso perirradicular agudo (Rôças 

et al. 2004). En el caso de dientes con tratamiento endodóntico previo, 

existen dos posibilidades: que los enterococos sean colonizadores primarios 

del sistema de conductos radiculares cuando se necrosa y luego sobrevivan 

al tratamiento endodóntico, o que invadan de manera oportunista el sistema 

de conductos radiculares necrótico o incorrectamente relleno o sellado y, por 

lo tanto, entren en este sistema durante o después del tratamiento (Zehnder 

y Guggenheim 2009). En los casos de periodontitis apical que persiste a 

pesar del tratamiento de conductos, E. faecalis es con frecuencia el patógeno 

dominante, lo cual sugiere que esta especie puede potencialmente mantener 

la infección y la lesión perirradicular (Kayaoglu y Ørstavik 2004). Por tanto, 
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es extremadamente importante erradicar los enterococos durante la 

endodoncia (Ferreira et al. 2015). 

1.5.2. Factores de virulencia de E. faecalis 

E. faecalis posee ciertos factores de virulencia y propiedades que le 

confieren una ventaja ecológica (Jett et al. 1994; Kayaoglu y Ørstavik 2004), 

como son:  

- Citolisina (anteriormente denominada hemolisina), es una toxina 

codificada con más frecuencia por un plásmido, pero también puede 

codificarse cromosómicamente (Kayaoglu y Ørstavik 2004). Produce la lisis 

de eritrocitos, neutrófilos polimorfonucleares y macrófagos y también puede 

destruir células bacterianas (Portenier et al. 2003). 

- Gelatinasa, que es una metaloproteinasa de matriz extracelular que 

contiene zinc (Kayaoglu y Ørstavik 2004). La función principal de las 

proteasas bacterianas es proporcionar peptidonutrientes a los organismos. 

Sin embargo, las proteasas pueden causar daño directo o indirecto a los 

tejidos del huésped y clasificarse como factores de virulencia (Portenier et al. 

2003). La gelatinasa puede hidrolizar la gelatina, el colágeno, fibrinógeno, 

caseína, hemoglobina, insulina, algunos péptidos relacionados con las 

feromonas sexuales y otros péptidos bioactivos (Kayaoglu y Ørstavik 2004).  

- Hialuronidasa, enzima fundamentalmente degradativa que actúa 

sobre el ácido hialurónico y, como consecuencia de su actividad, se relaciona 

con el daño tisular. Despolimeriza los mucopolisacáridos de los tejidos 
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conectivos, y por lo tanto aumenta la invasividad bacteriana (Kayaoglu y 

Ørstavik 2004).  

- Sustancia de agregación (AS), adhesina plásmido-codificada que 

media el contacto eficaz célula-célula entre diferentes cepas de E. faecalis, 

a través del sistema de feromonas sexuales de la bacteria (Kreft et al. 1992), 

facilitando el intercambio de plásmidos (Kayaoglu y Ørstavik 2004). Además 

media la adhesión de la bacteria a células eucariotas, lo que contribuye a su 

virulencia (Kreft et al. 1992). 

- Adhesinas de superficie, como Ace y Esp. La proteína Esp 

(Enterococcal surface protein) promueve la unión primaria y la formación de 

biofilm de E. faecalis en superficies abióticas (Toledo-Arana et al. 2001).  La 

proteína Ace media la adherencia al colágeno tipo I y IV, y a la laminina 

(Nallapareddy et al. 2000). 

- Feromonas sexuales, pequeños péptidos hidrófobos, de 7 u 8 

aminoácidos de longitud, codificados cromosómicamente, que funcionan 

como péptidos de señalización en E. faecalis (Kayaoglu y Ørstavik 2004), 

promoviendo la transferencia conjugativa de plásmidos de ADN entre cepas. 

Una cepa receptora secreta en el medio la feromona sexual correspondiente 

al plásmido que no lleva. En respuesta, la cepa donante produce la adhesina 

AS que proporciona un contacto estrecho entre el receptor y la cepa donante, 

facilitando la transferencia conjugativa del plásmido replicado. Una vez que 

se adquiere una copia del plásmido, el receptor cierra la producción de esa 

feromona, pero continúa segregando feromonas específicas para otros 
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plásmidos que no lleva. La resistencia a los antibióticos y otros rasgos de 

virulencia, como la producción de citolisina, se pueden diseminar entre cepas 

de E. faecalis a través del sistema de feromonas sexuales (Clewell y Weaver 

1989; Kayaoglu y Ørstavik 2004). 

- Ácidos lipoteicoicos, que son un grupo de moléculas anfipáticas 

asociadas a membranas, comunes entre los organismos procariotas (Jett et 

al. 1994). A través de su fracción lipídica, estas moléculas de superficie se 

unen a una variedad de células eucariotas, incluyendo plaquetas, eritrocitos, 

linfocitos, leucocitos polimorfonucleares y células epiteliares. Los ácidos 

lipoteicoicos aislados de cepas de E. faecalis o de otras bacterias Gram-

positivas estimulan a los leucocitos para que liberen varios mediadores que 

participan en diversas fases de la respuesta inflamatoria (Kayaoglu y 

Ørstavik 2004). Los ácidos lipoteicoicos también pueden considerarse como 

una molécula que contribuye a la virulencia de E. faecalis al facilitar la 

formación de agregados y la transferencia de plásmidos, y modular la 

respuesta inflamatoria (Jett et al. 1994; Kayaoglu y Ørstavik 2004).  

- Producción extracelular de superóxido: los aniones de superóxido 

son radicales de oxígeno altamente reactivos relacionados con el daño 

celular y tisular en una variedad de alteraciones, incluyendo enfermedades 

inflamatorias. El anión de superóxido y otros radicales de oxígeno ejercen un 

efecto destructivo sobre una amplia variedad de compuestos biológicos tales 

como lípidos, proteínas y ácidos nucleicos (Kayaoglu y Ørstavik 2004). 
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Además E. faecalis posee la habilidad de invadir los túbulos 

dentinarios y permanecer viable en su interior, lo que explica su capacidad 

para causar enfermedad periapical y fracaso en dientes tratados 

endodónticamente (Love 2001), incluso es capaz de soportar períodos 

prolongados en ambientes nutricionalmente limitados (Figdor et al. 2003). 

Por otra parte, coloniza la dentina en forma de biofilm, aun en conductos 

radiculares medicados, lo que explica su habilidad para persistir en dicho 

ambiente (Distel et al. 2002). Dicha ventaja ecológica, por tanto, podría 

permitirle resistir los efectos bactericidas del Ca(OH)2 (Distel et al. 2002; 

Kayaoglu y Ørstavik 2004), y de un amplio rango de antibióticos (Lins et al. 

2013; Łysakowska et al. 2016). No obstante, la TPA ha demostrado ser muy 

eficaz frente a esta bacteria (Madhubala et al. 2011; Sabrah et al. 2013; 

Sabrah et al. 2015a; Shokraneh et al. 2014). 
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1.6. Desinfección del conducto radicular en terapia 

endodóntica regenerativa 

Un prerrequisito para la regeneración tisular es un conducto libre de 

bacterias (Banchs y Trope 2004). En TER se debe utilizar un protocolo que 

desinfecte eficazmente el conducto al mismo tiempo que favorezca la 

creación de un microambiente óptimo para la proliferación y diferenciación 

de las células madre (Diogenes et al. 2013). El manejo de esos dientes 

inmaduros tiene las siguientes características: mínima o ninguna 

instrumentación, irrigación y medicación intraconducto (Huang 2008).  

La desinfección en dientes necróticos o tras un tratamiento de 

conductos fracasado supone un desafío mayor que en el caso de dientes 

vitales, tanto desde un punto de vista técnico, como microbiológico (Zehnder 

2006). En el tratamiento de conductos convencional, aunque no se puede 

lograr la desinfección completa del conducto únicamente mediante 

instrumentación mecánica, ésta supone un paso muy importante en el 

proceso de desinfección (Byström y Sundqvist 1981). Sin embargo, en 

dientes inmaduros, la instrumentación mecánica ha de ser mínima o 

inexistente, dependiendo del grado de desarrollo radicular (Windley et al. 

2005), debido a que las paredes son muy finas, por tanto la desinfección se 

basa únicamente en irrigantes y medicación intraconducto (Banchs y Trope 

2004). 
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1.6.1. Irrigación en terapia endodóntica regenerativa 

Las soluciones irrigadoras ideales deberían tener las siguientes 

propiedades: tener un amplio espectro antimicrobiano y alta eficacia frente a 

biofilms de microorganismos anaerobios y facultativos, inactivar endotoxinas 

(Zehnder 2006) y tener un efecto antibacteriano sostenido después de su 

utilización (Torabinejad et al. 2002). Además, deberían poseer la capacidad 

de disolver materia orgánica (colágeno dentinario, tejido pulpar, biofilm) e 

inorgánica (Haapasalo et al. 2010), es decir, prevenir la formación de barrillo 

dentinario o tener capacidad para disolverlo una vez formado (Zehnder 

2006). Asimismo, deben poseer acción lubricante, reduciendo la fricción de 

los instrumentos durante la preparación y facilitando la remoción de dentina, 

además de acción de lavado para ayudar a eliminar los desechos. Por otra 

parte, es importante que no debiliten la estructura dental, ni sean citóxicos, 

ni dañen o irriten los tejidos periapicales (Haapasalo et al. 2010) y tengan 

bajo riesgo de causar reacciones anafilácticas (Zehnder 2006). Una solución 

irrigadora óptima debe tener todas o la mayoría de las características 

positivas, pero ninguna de las propiedades negativas. Sin embargo, ninguno 

de los irrigantes disponibles puede considerarse ideal, por lo que la 

utilización de una combinación de productos en una secuencia adecuada 

contribuye al éxito del tratamiento (Haapasalo et al. 2010). 

Habitualmente se utiliza como solución irrigadora el NaClO a 

diferentes concentraciones (entre el 0,5 y el 5,25%) (Gomes et al. 2001; 

Hauman y Love 2003), sólo o alternándolo con otras sustancias (Arias-Moliz 



INTRODUCCIÓN 

63 

 

et al. 2015), ya que cumple más características que cualquier otro compuesto 

(Zehnder 2006). Pertenece al grupo de los compuestos halogenados 

(Lorenzo 2012) y es una base fuerte (Estrela et al. 2002), con un pH de 11-

12 aproximadamente (Hulsmann y Hahn 2000). El NaClO fue recomendado 

por Labarraque (1777-1850) para prevenir la fiebre en el parto y otras 

enfermedades infecciosas (Bouvet 1950; Zehnder 2006). Durante la Primera 

Guerra Mundial, el químico Henry Drysdale Dakin y el cirujano Alexis Carrel 

extendieron la utilización de una solución tamponada de NaClO al 0,5% para 

limpiar heridas abiertas infectadas (Dakin 1915). El NaClO se ha usado como 

irrigador principal en Endodoncia desde que en 1919 fuera recomendado por 

Coolidge (Coolidge 1919; 1929). Su eficacia como solución irrigadora ha sido 

confirmada en diferentes estudios (Arias-Moliz et al. 2015; Byström y 

Sundqvist 1983; Siqueira et al. 1997; Siqueira et al. 2000a), siendo la más 

utilizada en Endodoncia por sus excelentes propiedades antibacterianas y 

por su capacidad para disolver tejidos (Zehnder et al. 2002).  

El NaClO muestra un equilibrio dinámico como se aprecia en la 

reacción (Estrela et al. 2002): 

NaClO + H2O ↔ NaOH + HOCl ↔ Na+ + OH- + H+ + OCl- 

El efecto antibacteriano del NaClO se debe a que al disolverse en agua 

forma cloro molecular y ácido hipocloroso (HOCl), que producen la oxidación 

de los grupos tiol o sulfhidrilo (SH) y amino (NH) de las proteínas de los 

microorganismos, alterando las funciones metabólicas de la bacteria 

(Siqueira et al. 2000a), ejerciendo una acción germicida rápida y eficaz 
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(Lorenzo 2012). El ácido hipocloroso, al entrar en contacto con el tejido 

orgánico actúa como solvente, liberando clorina, un fuerte oxidante con 

acción antimicrobiana que inhibe las enzimas bacterianas al oxidar de forma 

irreversible los grupos sulfhidrilo de las enzimas bacterianas esenciales. Al 

combinarse con el grupo amina de las proteínas, la clorina forma cloramina, 

que interfiere en el metabolismo celular. Además, el elevado pH del NaClO, 

influenciado por la liberación de iones hidroxilo, interfiere con la integridad de 

la membrana citoplasmática  (Estrela et al. 2002). 

Por otra parte, la utilización de NaClO es de suma importancia para la 

remoción de restos de tejido necrótico y tejido vital orgánico (Haapasalo et 

al. 2010), ya que tiene la propiedad única de disolver la materia orgánica 

(Zehnder et al. 2002), aunque presenta la desventaja de que no es capaz de 

eliminar el barrillo dentinario (Arias-Moliz et al. 2015; Haapasalo et al. 2010). 

Sin embargo, el NaClO afecta a la parte orgánica del mismo, haciendo 

posible su remoción completa mediante la subsiguiente aplicación de 

agentes quelantes (Haapasalo et al. 2010). La disolución del tejido orgánico 

puede verificarse en la reacción de saponificación que tiene lugar cuando el 

NaClO degrada los ácidos grasos y lípidos, produciéndose jabón y glicerol 

(Estrela et al. 2002). De este modo los tejidos pulpares y el pus son disueltos, 

lo que permite al agente antibacteriano acceder con mayor facilidad a las 

áreas infectadas (Hauman y Love 2003). Como consecuencia de estas 

propiedades, el NaClO a altas concentraciones (5%) es tóxico e irritante para 

los tejidos (Spangberg et al. 1973). 
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Ha habido mucha controversia sobre la concentración de las 

soluciones de NaClO para su utilización en Endodoncia (Siqueira et al. 

2000a; Zehnder 2006), habiéndose utilizado comúnmente a una 

concentración de entre el 0,5 y el 5,25% (Gomes et al. 2001; Hauman y Love 

2003). La concentración ideal sería aquella que posea una adecuada eficacia 

antibacteriana con una baja toxicidad (Siqueira et al. 2000a). La eficacia 

antibacteriana y capacidad de disolución del tejido del NaClO es 

directamente proporcional a su concentración (Estrela et al. 2002), pero 

también lo es su toxicidad (Spangberg et al. 1973). La mayoría de las 

complicaciones de la utilización del NaClO parecen ser el resultado de su 

inyección accidental más allá del ápice radicular, pudiendo causar dolor, 

inflamación, hemorragia y, en algunos casos, infección secundaria y 

parestesia (Basrani y Haapasalo 2012; Hulsmann y Hahn 2000). 

La presencia de materia orgánica en contacto con el NaClO consume 

la clorina disponible y debilita su efecto antibacteriano (Haapasalo et al. 

2010; Siqueira et al. 2000a), por tanto, la renovación regular, la utilización de 

volúmenes grandes de irrigante y su presencia en el conducto durante 

períodos de tiempo más largos, son factores que mejoran la eficacia del 

NaClO (Baumgartner y Cuenin 1992; Haapasalo et al. 2010; Siqueira et al. 

2000a). Por otra parte, al incrementar la temperatura de la solución, mejora 

su capacidad para disolver tejidos y su eficacia (Sirtes et al. 2005).  

En TER habitualmente se utiliza el NaClO como solución irrigadora a 

diferentes  concentraciones (Diogenes et al. 2013), entre el 1,25% 
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(Thibodeau y Trope 2007) y el 5,25% (Ding et al. 2009; Jung et al. 2008) o 

incluso 6% (Reynolds et al. 2009; Shin et al. 2009). Algunos autores lo han 

utilizado en combinación con peróxido de hidrógeno (Cotti et al. 2008; Iwaya 

et al. 2001; Shah et al. 2008) o con CLX (Banchs y Trope 2004; Reynolds et 

al. 2009; Shin et al. 2009). 

 Como se ha descrito anteriormente, la AAE recomienda irrigar con 

20 ml de NaClO al 1,5% por conducto durante 5 min., y a continuación con 

suero salino o EDTA (20 ml por conducto, 5 min) (AAE Clinical considerations 

for a regenerative procedure 2016). La ESE, sin embargo, recomienda irrigar 

durante 5 min. con 20 ml de NaClO a una concentración de entre 1,5 y 3%, 

seguido de 5 ml de suero salino fisiológico y 20 ml de EDTA al 17% (Galler 

et al. 2016a). En la segunda cita no recomiendan la irrigación con NaClO, 

sino con 20 ml de EDTA al 17% (AAE Clinical considerations for a 

regenerative procedure 2016; Galler et al. 2016a). Es muy importante 

asegurarse de que la aguja entra holgada en el conducto y de que la 

irrigación se realiza muy lentamente (Banchs y Trope 2004).  

Se ha demostrado que el NaClO tiene efectos negativos sobre las 

DPSCs (Galler et al. 2011), disminuyendo su fijación a las paredes de los 

conductos radiculares (Ring et al. 2008); y sobre la supervivencia y 

diferenciación de las SCAP (Martin et al. 2014; Trevino et al. 2011), mientras 

que la aplicación de EDTA parece ser beneficiosa en TER (Galler et al. 2011; 

Galler et al. 2016b; Martin et al. 2014; Pang et al. 2014; Trevino et al. 2011).   
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El EDTA es un agente quelante que fue introducido como solución 

irrigadora en Endodoncia en 1957 por Nygaard-Östby (Nygaard-Östby 1961). 

Según la AAE la quelación en Endodoncia es la remoción de iones 

inorgánicos de la estructura dentaria mediante un agente químico, 

generalmente el EDTA. Se utiliza para ensanchar los conductos estrechos y 

para eliminar el barrillo dentinario tras la preparación del conducto (AAE 

Glossary of Endodontic Terms 2016).  

La capa de barrillo dentinario o smear layer fue descrita por primera 

vez en la superficie de conductos radiculares instrumentados, por McComb 

y Smith en 1975, y puede definirse como una película superficial de residuos 

retenidos en la dentina y otras superficies, que resulta de la instrumentación 

de las paredes de los conductos con instrumentos rotatorios o limas de 

Endodoncia. Consiste en partículas de dentina, restos de tejido pulpar vital o 

necrótico, componentes bacterianos e irrigante retenido (AAE Glossary of 

Endodontic Terms 2016), y puede contener bacterias y sus subproductos 

(McComb y Smith 1975; Torabinejad et al. 2002; Violich y Chandler 2010). 

Es una capa amorfa, irregular y granular de espesor variable (normalmente 

mide alrededor de 1-2 µ) que puede penetrar en el interior de los túbulos 

hasta unas 40 μ de profundidad (Mader et al. 1984). La capa de barrillo 

dentinario no sólo impide la penetración de la medicación obstaculizando la 

desinfección del conducto, sino que puede dificultar la íntima adaptación 

entre el material de relleno y las paredes del conducto radicular (Torabinejad 

et al. 2002; Violich y Chandler 2010; Yoshida et al. 1995). Por lo tanto, su 

eliminación daría como resultado una desinfección más completa del sistema 
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de conductos radiculares y de los túbulos dentinarios y una mejor adaptación 

entre el material de obturación y las paredes del conducto radicular 

(Torabinejad et al. 2002; Violich y Chandler 2010). 

Los agentes quelantes se utilizan para remover la capa de barrillo 

dentinario creado durante la instrumentación (Calas et al. 1994), 

contribuyendo, por tanto, a la correcta desinfección del conducto radicular 

(Torabinejad et al. 2002; Violich y Chandler 2010; Yoshida et al. 1995). 

Además parecen poseer cierta actividad antibacteriana (Baca et al. 2011a). 

Generalmente se utilizan a una concentración que oscila entre el 15% 

(Yoshida et al. 1995) y el 17% (Haapasalo et al. 2014; Ulusoy y Cehreli 2017). 

La solución de EDTA es neutra o ligeramente alcalina (Haapasalo et al. 2014) 

y reacciona con los iones de calcio presentes en los cristales de 

hidroxiapatita de la dentina, pudiendo provocar efectos erosivos con 

disolución de la dentina inter y peritubular, dependiendo del tiempo de 

aplicación (Çalt y Serper 2002).  

Se ha comprobado que el EDTA debilita la acción del NaClO al 

producir una disminución de la clorina libre (Zehnder et al. 2005). Por tanto, 

el protocolo recomendado para la eliminación del barrillo dentinario es NaClO 

seguido de EDTA o ácido cítrico (Haapasalo et al. 2012). La utilización de 

agentes antimicrobianos tras el agente quelante en el protocolo de irrigación 

final, se basa en la premisa de que si se elimina el barrillo dentinario 

mediante el agente quelante, el agente antimicrobiano tendrá mejor acceso 

a los túbulos dentinarios (Baca et al. 2011b). Sin embargo, la irrigación con 
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NaClO tras la utilización de EDTA, produce una marcada erosión de la 

dentina del conducto radicular, debilitando la raíz, lo que podría contribuir a 

un mayor riesgo de fractura radicular vertical (Qian et al. 2011; Wang et al. 

2016). Además el NaClO no posee actividad residual (Baca et al. 2011a; 

Menezes et al. 2004; Weber et al. 2003); la utilización de CLX y/o cetrimida 

(CTR) como régimen de irrigación final podría ser una alternativa, dada su 

acción antimicrobiana a lo largo del tiempo (Baca et al. 2011a; Baca et al. 

2011b).   

En cuanto a su citotoxicidad, la extrusión apical del EDTA durante el 

tratamiento endodóntico puede causar descalcificación del hueso periapical 

y tener efectos en el sistema inmune al reducir la adhesión de los macrófagos 

interactuando en la modulación de la respuesta inmune y en los mecanismos 

inflamatorios involucrados en las lesiones periapicales, incluso a 

concentraciones menores de las utilizadas en Endodoncia. Este efecto es 

dependiente tanto de la dosis como del tiempo (Segura et al. 1997; Segura 

et al. 1996).  

En TER, como se ha mencionado previamente, tanto la AAE (AAE 

Clinical considerations for a regenerative procedure 2016) como la ESE 

(Galler et al. 2016a) recomiendan la utilización de EDTA en el protocolo de 

irrigación. Según Trevino et al. (2011), su incorporación en estos 

procedimientos podría ser beneficiosa al mejorar la supervivencia de las 

SCAP y promover su fijación a la pared dentinaria del conducto radicular. 

Asimismo, el pretratamiento con EDTA como paso final de un protocolo de 
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irrigación para TER promueve la adhesión, migración y diferenciación de 

DPSCs hacia o sobre la dentina (Galler et al. 2016b). De hecho, Pang et al. 

(2014) demostraron que el tratamiento de la superficie de la dentina con 

EDTA favorece la fijación celular y diferenciación odontoblástica y 

osteoblástica in vitro. Además la exposición a EDTA favorece la liberación 

de factores de crecimiento de la dentina (Galler et al. 2015). Por tanto, la 

irrigación con EDTA optimizaría las condiciones para la diferenciación 

celular, formación de tejido y regeneración (Galler et al. 2011).  

2.6.2. Medicación intraconducto en terapia endodóntica 

regenerativa 

Los medicamentos intraconducto se utilizan como una ayuda para 

mejorar el pronóstico del tratamiento endodóntico con el objetivo de eliminar 

o destruir bacterias remanentes en el sistema de conductos radiculares que 

no hayan sido destruidas por el proceso de preparación biomecánica, reducir 

la inflamación de los tejidos periapicales y el dolor, ayudar a eliminar el 

exudado apical si existe, prevenir o detener reabsorciones radiculares y 

prevenir reinfecciones del sistema de conductos radiculares (Abbott 1990; 

Athanassiadis et al. 2007; Chong y Pitt Ford 1992). 

En TER la desinfección del conducto se basa en la irrigación y en la 

colocación de una medicación intraconducto (Diogenes et al. 2013) debido a 

que las paredes finas y frágiles de los conductos radiculares inmaduros 

representan una contraindicación para la instrumentación mecánica 

(Diogenes et al. 2014).  
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En todos los casos de TER, excepto en uno (Shin et al. 2009), se han 

utilizado medicamentos intraconducto (Banchs y Trope 2004; Cehreli et al. 

2011; Chueh et al. 2009; Cotti et al. 2008; Iwaya et al. 2001; Jeeruphan et al. 

2012), pero sin que existiera consenso en cuanto a cuál es la medicación 

más eficaz, ni el tiempo que ésta debe permanecer en el conducto, existiendo 

gran variabilidad en los protocolos de tratamiento (Diogenes et al. 2014). 

Iwaya et al. (2001) colocaron una mezcla de metronidazol y ciprofloxacino 

durante 4 semanas en el interior del conducto. Posteriormente, Banchs y 

Trope (2004) utilizaron una pasta consistente en una combinación de 

ciprofloxacino, metronidazol y minociclina durante 26 días. Esta triple pasta 

antibiótica, que ya había sido descrita por Sato et al. (1992) y por Hoshino et 

al. (1996), se convirtió en la utilizada con mayor frecuencia en TER (Banchs 

y Trope 2004; Diogenes et al. 2013; Diogenes et al. 2014; Jeeruphan et al. 

2012; Kim et al. 2010; Nosrat et al. 2011; Saoud et al. 2014).  

Diogenes et al. (2013) realizaron una revisión sobre este aspecto y 

establecieron que aproximadamente en el 51% de los casos de TER 

publicados, se utilizó TPA como medicación intraconducto (Diogenes et al. 

2013). Actualmente, sin embargo, debido a los posibles inconvenientes 

derivados de su aplicación, la ESE recomienda la utilización de Ca(OH)2 

(Galler et al. 2016a), al igual que la AAE, que además propone la utilización 

de TPA a concentraciones bajas o la eliminación de la minociclina de la 

mezcla (DPA) o sustituir ésta por otro antibiótico (AAE Clinical considerations 

for a regenerative procedure 2016).   
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Triple pasta antibiótica 

La infección del sistema de conductos radiculares se considera mixta 

de etiología polimicrobiana (Łysakowska et al. 2016; Sassone et al. 2007; 

Siqueira et al. 2000b), con predominio de bacterias anaerobias y facultativas 

(Sassone et al. 2007; Tennert et al. 2014). Además una proporción 

considerable de las infecciones de conductos radiculares contiene hongos 

(Persoon et al. 2017). Debido a la complejidad de la infección endodóntica, 

se pensó que era improbable que un único antibiótico pudiera desinfectar 

eficazmente el conducto y que sería necesaria una combinación para hacer 

frente a una flora tan diversa. La combinación que parecía más prometedora 

consiste en metronidazol, ciprofloxacino y minociclina (Windley et al. 2005). 

Esta mezcla ha sido muy eficaz tanto in vitro (Hoshino et al. 1996; Sabrah et 

al. 2013; Sato et al. 1992) como in situ (Madhubala et al. 2011; Sato et al. 

1996; Shokraneh et al. 2014) e in vivo (Windley et al. 2005). 

 El metronidazol es un compuesto nitroimidazólico que posee un 

amplio espectro de actividad contra protozoos y bacterias anaerobias 

(Windley et al. 2005). Los nitroimidazoles actúan inhibiendo la síntesis de 

ADN bacteriano con efecto bactericida (Lorenzo 2012). El metronidazol 

penetra fácilmente las membranas celulares de las bacterias y se une al 

ADN, interrumpiendo su estructura helicoidal, lo que conduce a la muerte 

rápida de la célula. Debido a su fuerte actividad antibacteriana frente a cocos 

anaerobios y bacilos Gram-negativos y Gram-positivos, se ha utilizado tanto 

de forma sistémica como tópica en el tratamiento de la enfermedad 
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periodontal (Windley et al. 2005). Hoshino et al. (1988) mostraron la eficacia 

del metronidazol frente a bacterias de dentina cariada (Hoshino et al. 1988). 

Siqueira y de Uzeda (1997) comprobaron in vitro la efectividad del gel de 

metronidazol frente a bacterias anaerobias estrictas comúnmente presentes 

en infecciones endodónticas (Siqueira y de Uzeda 1997). Asimismo, Roche 

y Yoshimori (1997) demostraron in vitro que el metronidazol tiene una 

excelente actividad frente a microorganismos anaerobios que provenían de 

abscesos odontogénicos, pero no frente a aerobios, por lo que requeriría 

combinarse con otros agentes (Roche y Yoshimori 1997).  

En cuanto a la eficacia del metronidazol frente a E. faecalis, 

Krithikadatta et al. (2007) evaluaron la desinfección de los túbulos dentinarios 

contaminados con esta bacteria y, aunque el gel de metronidazol exhibió 

efecto antibacteriano frente a E. faecalis, el gel de CLX al 2% fue más eficaz 

(inhibición del 100%). 

 La minociclina es un derivado semisintético de la tetraciclina con un 

espectro de actividad similar. Las tetraciclinas (doxiciclina y minociclina) son 

un grupo de antimicrobianos bacteriostáticos que inhiben reversiblemente la 

síntesis proteica en la superficie de los ribosomas. Acceden a la célula 

bacteriana mediante difusión pasiva a través de la membrana externa, 

seguido de un transporte activo a través de la membrana interna (Windley et 

al. 2005). Su estructura química consiste en un núcleo central tetraciclínico, 

con diferentes radicales. Todas ellas tienen el mismo mecanismo de acción 

y un espectro antimicrobiano amplio (Lorenzo 2012). Ejercen actividad frente 
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a microorganismos Gram-positivos y Gram-negativos y son eficaces frente a 

la mayoría de las espiroquetas y muchas bacterias anaerobias y facultativas. 

Está disponible en muchas formas tópicas que van desde mezclas en forma 

de gel hasta microesferas de liberación lenta, y se ha utilizado también en la 

terapia periodontal (Windley et al. 2005).  

Las tetraciclinas y sus derivados (como la minociclina) se adsorben 

fácilmente por las superficies dentales conservando su actividad 

antibacteriana (Baker et al. 1983). Tienen sustantividad antibacteriana, esta 

propiedad crea un reservorio de agente antibacteriano activo que se libera 

de la superficie de la dentina de forma lenta y sostenida (Mohammadi y 

Abbott 2009), lo que sugiere que las tetraciclinas deberían ser eficaces en el 

tratamiento y prevención de las infecciones dentales (Baker et al. 1983).  

Las tetraciclinas tienen también muchas propiedades adicionales 

además de su acción antimicrobiana, como propiedades antireabsortivas, al 

inhibir metaloproteinasas de matriz como la colagenasa, enzima que media 

la degradación del tejido conectivo (actividad anticolagenasa) (Golub et al. 

1991). Las alteraciones inflamatorias como la periodontitis cursan con un 

exceso de colagenasas que pueden bloquearse por las tetraciclinas, 

inhibiendo la degradación de los tejidos conectivos tanto óseos como no 

óseos, lo que impediría, por tanto, la progresión de la enfermedad periodontal 

(Rifkin et al. 1993). Asimismo, promueven la adhesión y crecimiento de los 

fibroblastos, favoreciendo la restauración del tejido periodontal (Terranova et 

al. 1986). 
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El ciprofloxacino es una fluorquinolona sintética de acción 

bactericida (Windley et al. 2005). Las quinolonas fluoradas o fluorquinolonas 

tienen en su estructura un átomo de flúor que mejora su espectro y lo amplía 

a gérmenes Gram-positivos (Lorenzo 2012), aunque su actividad frente a 

éstos es muy limitada. Sin embargo, tienen una actividad muy potente frente 

a patógenos Gram-negativos. El ciprofloxacino actúa mediante la inhibición 

de la ADN girasa, dando como resultado la degradación del ADN. La mayoría 

de las bacterias anaerobias son resistentes al ciprofloxacino, por lo que a 

menudo se combina con el metronidazol para el tratamiento de infecciones 

mixtas (Windley et al. 2005). 

Hoshino et al. (1996) compararon in vitro el efecto antibacteriano de 

estos medicamentos solos o en combinación, en bacterias tomadas de la 

dentina de conductos radiculares infectados, dentina cariada y pulpa 

infectada. Utilizados individualmente, ninguno de los medicamentos eliminó 

por completo todas las bacterias, sin embargo la TPA logró erradicarlas. 

Windley et al. (2005) también demostraron su eficacia en la desinfección de 

dientes inmaduros de perros con periodontitis apical. 

La TPA se ha utilizado con éxito para desinfectar los conductos 

radiculares en TER, produciéndose el cierre apical y el engrosamiento de las 

paredes radiculares (Banchs y Trope 2004; Ding et al. 2009; Jeeruphan et 

al. 2012; Jung et al. 2008; Nosrat et al. 2011; Saoud et al. 2014). Sin 

embargo, presenta varios inconvenientes como son: el riesgo de producir 

alteraciones en el color de los dientes (Kim et al. 2010; Peters 2014; Petrino 
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et al. 2010) debido a la minociclina (Kim et al. 2010; Petrino et al. 2010); de 

promover reacciones alérgicas o desarrollo de resistencias antibióticas 

(Reynolds et al. 2009), y los posibles problemas de biocompatibilidad, ya que 

una concentración excesiva de TPA, podría afectar los tejidos del huésped, 

limitando la regeneración tisular (Chuensombat et al. 2013).  

Para disminuir el riesgo de tinción dental con la TPA (Kim et al. 2010; 

Petrino et al. 2010), se sugirió la aplicación de grabado ácido y adhesivo en 

las superficies internas del acceso coronal para sellar los túbulos de la 

dentina cameral (Reynolds et al. 2009); sin embargo, la utilización de esta 

técnica no suprime dicha posibilidad (Kim et al. 2010). Otras opciones 

incluyen la sustitución de minociclina por otros antibióticos como el cefaclor 

(Thibodeau y Trope 2007), su eliminación de la preparación (DPA) 

(Hargreaves et al. 2013; Iwaya et al. 2001), o la utilización de Ca(OH)2 

(Cehreli et al. 2011; Chueh y Huang 2006; Chueh et al. 2009; Cotti et al. 

2008). La DPA sin minociclina, también se ha utilizado obteniendo buenos 

resultados (Hargreaves et al. 2013; Iwaya et al. 2001).   

Por otra parte, el empleo de otros agentes como CLX o CTR en esos 

procedimientos regenerativos podría ser una buena alternativa (Carbajal 

Mejia y Aguilar Arrieta 2016; Soares et al. 2013). De hecho, la combinación 

de gel de CLX al 2% con Ca(OH)2 como medicación intraconducto ha 

mostrado ser tan eficaz como la TPA (Nagata et al. 2014b). 
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Hidróxido de calcio 

Desde su introducción en los años 20, el Ca(OH)2 se ha utilizado 

ampliamente en Endodoncia (Athanassiadis et al. 2007; Siqueira y Lopes 

1999; Tang et al. 2004), siendo el medicamento intraconducto más empleado 

(Athanassiadis et al. 2007; Tang et al. 2004). Es un polvo blanco inodoro 

cuya fórmula es Ca(OH)2 y procede de la reacción entre el óxido de calcio 

(CaO) y el agua:  

 CaO + H2O = Ca(OH)2 

El óxido de calcio o “cal viva” es una sustancia con una gran capacidad 

corrosiva, que procede de la combustión de la roca caliza, compuesta 

fundamentalmente por carbonato cálcico (CaCO3), a una temperatura de 

entre 900 y 1200ºC, produciéndose la siguiente reacción química: 

 CaCO3  CaO + CO2 

El Ca(OH)2 tiene un peso molecular de 74.08 y un elevado pH (de 

entre 12.5 y 12.8 aproximadamente) (Fava y Saunders 1999). Sus acciones 

principales provienen fundamentalmente de su disociación en iones calcio 

(Ca2+) e hidroxilo (OH-) cuando se encuentra en disolución acuosa. Se 

clasifica químicamente como una base fuerte (Mohammadi y Dummer 2011; 

Siqueira y Lopes 1999) y tiene una baja solubilidad en agua, que es una 

buena característica clínica porque cuando entra en contacto directo con 

tejidos vitales, es necesario un largo período de tiempo antes de que se haga 
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soluble en los fluidos tisulares, permaneciendo de forma prolongada en el 

conducto (Fava y Saunders 1999; Siqueira y Lopes 1999).  

Cuando el polvo de Ca(OH)2 se mezcla con un vehículo apropiado, se 

forma una pasta que debería tener las siguientes características (Fava y 

Saunders 1999): estar compuesta principalmente de Ca(OH)2, que se asocia 

a otras sustancias para mejorar algunas de sus propiedades físico-químicas 

como radiopacidad y consistencia; que sea no fraguable; que pueda hacerse 

soluble o reabsorberse por los tejidos vitales despacio o rápido 

despendiendo del vehículo y otros componentes; debe estar disponible para 

su utilización como una pasta o poder prepararse para utilizarse en el 

momento en que se necesite, y dentro del sistema de conductos radiculares 

se debe utilizar sólo como material de relleno temporal y no definitivo. 

Los agentes antimicrobianos generalmente actúan interrumpiendo 

procesos biológicos básicos, tales como la biosíntesis del ADN, proteínas o 

la pared celular (Tang et al. 2004). La actividad antimicrobiana del Ca(OH)2 

se debe a la liberación y difusión de iones OH-, creándose un ambiente muy 

alcalino que impide la supervivencia de microorganismos (Athanassiadis et 

al. 2007; Heithersay 1975; Siqueira y Lopes 1999; Tang et al. 2004). Los 

mecanismos más probables por los que los radicales OH- afectan letalmente 

a las bacterias son: a) induciendo la división de las cadenas de ADN, 

inhibiendo la replicación del ADN y perturbando la actividad celular; b) 

induciendo la peroxidación lipídica, dando como resultado la destrucción de 

los fosfolípidos, componentes de la membrana celular, con la subsiguiente 
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pérdida de ácidos grasos insaturados y daño a la membrana y c) produciendo 

una desnaturalización de las proteínas, pérdida de la actividad biológica de 

las enzimas y disrupción del metabolismo celular (muy dependiente de las 

actividades enzimáticas) (Siqueira y Lopes 1999; Tang et al. 2004). Esta 

liberación de iones se produce de forma lenta debido a la inherente 

capacidad tampón de la dentina (Athanassiadis et al. 2007; Siqueira y Lopes 

1999; Wang y Hume 1988). Por otra parte, la disponibilidad de iones de Ca2+ 

en el lugar de acción parece ser útil para ejercer efectos terapéuticos 

mediados a través de los canales iónicos (Athanassiadis et al. 2007).  

Además de la acción química, el Ca(OH)2 actúa como barrera física: 

previene la entrada de bacterias en el sistema de conductos radiculares al 

rellenar el espacio (Siqueira y Lopes 1999) y restringe físicamente la 

proliferación de bacterias residuales al retener el sustrato para el crecimiento 

y limitando el espacio para la multiplicación (Siqueira et al. 1998b).  

Por otro lado, el Ca(OH)2 es capaz de inducir una barrera calcificada. 

La capacidad del Ca(OH)2 de estimular la mineralización se debe a la 

liberación de iones Ca2+ y a su elevado pH. El grupo OH- proporciona un 

ambiente alcalino que estimula la reparación y calcificación al neutralizar el 

ácido láctico de los osteoclastos previniendo la disolución de los 

componentes minerales de la dentina. Además podría activar las fosfatasas 

alcalinas que juegan un papel muy importante en la formación de tejido duro 

(Mohammadi y Dummer 2011). Por otra parte, la continua disolución del 

Ca(OH)2 en Ca2+ y OH- produce un microambiente local con una alta 
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concentración de Ca2+, que es más alta en el lugar de aplicación y decrece 

a medida que aumenta la distancia al material, produciéndose un gradiente 

que es capaz de activar células madre, osteoblastos y fibroblastos (Sangwan 

et al. 2013). Según Ji et al., el Ca(OH)2 favorece el reclutamiento, migración, 

proliferación y mineralización de las DPSCs y PDLSCs. Además, los iones 

Ca2+ aumentan la síntesis de biomoléculas como fibronectina y proteínas 

morfogenéticas de hueso, que juegan un papel fundamental en promover la 

diferenciación de los odontoblastos y participan en la mineralización 

(Sangwan et al. 2013).  

En Odontología, el Ca(OH)2 se ha utilizado para controlar el exudado 

periapical, estimular la curación de lesiones apicales, como medicación 

temporal entre citas en terapia endodóntica, para controlar reabsorciones 

apicales y reabsorciones radiculares externas e internas, tratamiento de 

perforaciones, fracturas radiculares horizontales, fracturas radiculares 

verticales, recubrimiento pulpar directo e indirecto y en dientes con desarrollo 

radicular incompleto para apicogénesis y apicoformación (JOE Editorial 

Board 2008; Heithersay 1975). El Ca(OH)2, como medicamento 

intraconducto único, también se ha aplicado en TER con resultados 

satisfactorios (Cehreli et al. 2011; Chueh et al. 2009; Cotti et al. 2008). Sin 

embargo algunos autores han argumentado que debido a su elevado pH 

podría producir la destrucción de células con potencial para diferenciarse en 

tejido pulpar (Banchs y Trope 2004). Asimismo, se ha asociado con un mayor 

riesgo de que se produzca una calcificación intraconducto, lo cual 
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comprometería la vitalidad/función de los tejidos pulpares revascularizados 

(Chueh y Huang 2006; Song et al. 2017). 

El vehículo con el que se mezcla el Ca(OH)2 para formar la pasta 

afecta a las propiedades físicas y químicas del compuesto y, por tanto, a sus 

aplicaciones clínicas. El propilenglicol es un líquido claro, incoloro e inodoro 

con un ligero sabor característico que se asemeja al de la glicerina. 

Químicamente, es un alcohol dihídrico con una consistencia almibarada, que 

se ha utilizado ampliamente como un vehículo útil para preparaciones 

farmacéuticas y ha demostrado una fuerte acción antibacteriana frente a 

microorganismos comunes en conductos radiculares (Fava y Saunders 

1999). Su naturaleza higroscópica permite la absorción de agua, lo que 

garantiza una buena liberación sostenida de Ca(OH)2 durante largos 

períodos. Otra ventaja de esta sustancia es su consistencia, que mejora las 

cualidades de manipulación de la pasta. Por tanto, el propilenglicol se ha 

recomendado como el vehículo de elección para la preparación del Ca(OH)2 

(Simon et al. 1995). 

Clorhexidina 

Se desarrolló en la década de los 40 por los laboratorios Imperial 

Chemical Industries en Inglaterra. Inicialmente, se sintetizaron una serie de 

polibiguanidas con el objetivo de obtener sustancias frente a la malaria. Años 

más tarde resurgieron como agentes antibacterianos, siendo la CLX la más 

potente (Davies et al. 1954). La CLX se ha utilizado en los últimos 60 años 

para la desinfección de la piel y en diversos campos de la medicina como 
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ginecología, urología, oftalmología, otorrinolaringología, y para el tratamiento 

de quemaduras (Fardal y Turnbull 1986; Gomes et al. 2013). Su uso en 

Odontología se extendió a partir de los años 70, gracias a los estudios 

realizados por Löe y Schiött (1970). Es un agente antiplaca eficaz y se utiliza 

rutinariamente en la terapia periodontal y prevención de la caries (Fardal y 

Turnbull 1986). Su eficacia frente a Streptococcus mutans y Lactobacillus es 

la base para su uso en la prevención de la caries (El karim et al. 2007). En 

Endodoncia se utiliza ampliamente como agente de irrigación y como 

medicamento intraconducto (Mohammadi y Abbott 2009). 

La CLX es una bisbiguanida catiónica sintética que consta de 2 anillos 

simétricos 4-clorofenol y 2 grupos biguanida conectados por una cadena 

central de hexametileno (Greenstein et al. 1986) (Figura 1.2). Se trata de una 

molécula hidrofóbica y lipofílica con carga positiva que interactúa con los 

fosfolípidos y lipopolisacáridos de la membrana celular de las bacterias y 

luego penetra en su interior a través de algún tipo de mecanismo de 

transporte activo o pasivo (Dynes et al. 2006). 

  

Figura 1.2. Fórmula estructural de la CLX (Davies et al. 1954)  

La CLX es una base fuerte y es más estable en forma de sal 

(Greenstein et al. 1986). Originalmente se formuló como acetato y clorhidrato 
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de CLX (Davies et al. 1954), ambas relativamente poco solubles en agua, 

por lo que se reemplazaron por digluconato de CLX (Foulkes 1973), que es 

una sal altamente soluble en agua, y a un pH fisiológico se disocia fácilmente 

y libera el componente cargado positivamente (Greenstein et al. 1986). 

El efecto beneficioso de la CLX se debe a sus propiedades 

antibacterianas y sustantivas y a su capacidad para inhibir la adherencia de 

ciertas bacterias (Athanassiadis et al. 2007; Mohammadi y Abbott 2009). Su 

eficacia se basa en la interacción entre la carga positiva de la molécula y la 

carga negativa de los grupos fosfato de la pared celular bacteriana. Esto 

aumenta la permeabilidad de la pared celular, lo cual permite que la molécula 

de CLX penetre en la bacteria con efectos tóxicos intracelulares. A bajas 

concentraciones (0,2%), la CLX tiene un efecto bacteriostático, causando 

una alteración del equilibrio osmótico de la bacteria y una fuga de potasio y 

fósforo. A altas concentraciones, la CLX es bactericida, provocando que el 

contenido citoplasmático de la célula bacteriana precipite, dando como 

resultado la muerte celular (Gomes et al. 2003; Greenstein et al. 1986; 

Mohammadi y Abbott 2009; Ryan 2010).  

La CLX tiene efectos inhibitorios frente a las bacterias que se 

encuentran comúnmente en las infecciones endodónticas (Cervone et al. 

1990). Presenta un amplio espectro, siendo activa frente a un amplio rango 

de microorganismos, con mayor efectividad frente a bacterias Gram-

positivas que Gram-negativas (Hennessey 1973), anaerobios facultativos 

(Ferraz et al. 2007; Gomes et al. 2001; Gomes et al. 2003; Vianna et al. 2004) 
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y estrictos (Ferraz et al. 2007; Önçag et al. 2003; Sena et al. 2006; Siqueira 

y de Uzeda 1997; Vianna et al. 2004), levaduras y hongos, particularmente 

Candida Albicans (Ferguson et al. 2002; Vianna et al. 2004); e inactiva frente 

a esporas bacterianas a temperatura ambiente (Gomes et al. 2005; Siqueira 

et al. 1998a).  

En Endodoncia, la CLX no se ha recomendado como irrigante único 

ya que no posee capacidad de disolución de tejidos (Gomes et al. 2003; 

Mohammadi y Abbott 2009), pero sí en el protocolo de irrigación final (Baca 

et al. 2011a; Zehnder 2006). La CLX en gel ha mostrado ser más eficaz que 

el Ca(OH)2 frente a E. faecalis (Almyroudi et al. 2002; Basrani et al. 2002; 

Gomes et al. 2003).  

La CLX, al igual que las tetraciclinas, tiene una característica única 

que consiste en que la dentina medicada con ella adquiere sustantividad 

antimicrobiana (Baca et al. 2011a; Khademi et al. 2006; Mohammadi y Abbott 

2009; Rosenthal et al. 2004; White et al. 1997). Tiene la capacidad de 

adsorberse a sustratos aniónicos (hidroxiapatita, biofilm, glicoproteínas 

salivares y membranas mucosas) (Greenstein et al. 1986). Debido a que se 

adsorbe en los tejidos dentales (hidroxiapatita), da como resultado una 

liberación gradual a niveles terapéuticos (Khademi et al. 2006), previendo la 

colonización bacteriana en la superficie de la dentina durante un tiempo más 

allá del período de medicación (Athanassiadis et al. 2007; Basrani et al. 

2002). La CLX se conserva en la dentina radicular en cantidades 

antimicrobianas eficaces durante al menos 12 semanas (Rosenthal et al. 
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2004). Además, la CLX es un inhibidor de la actividad de las 

metaloproteinasas in vivo (Brackett et al. 2007). 

Por último, la biocompatibilidad de la CLX a las concentraciones 

utilizadas clínicamente, es aceptable (Mohammadi y Abbott 2009). 

Cetrimida 

El bromuro de cetiltrimetilamonio o CTR es un detergente catiónico 

derivado del amonio cuaternario que actúa como bactericida frente a gran 

número de bacterias Gram-positivas y Gram-negativas y frente a algunos 

hongos (Lorenzo 2012). Debido a su naturaleza anfifílica, el mecanismo de 

acción de los compuestos del amonio cuaternario es de tipo detergente, 

produciéndose interacciones electrostáticas entre las cargas positivas de 

éstos y la membrana celular bacteriana cargada negativamente, 

conduciendo finalmente a fugas de material citoplasmático y lisis celular. 

Actúan contra la membrana celular bacteriana, pudiendo considerarse 

antibióticos de amplio espectro aunque exhiben una actividad marcadamente 

aumentada contra las bacterias Gram-positivas (Jennings et al. 2015). La 

adición de un detergente a la solución irrigadora podría permitir una mayor 

penetración de ésta en la profundidad de los túbulos al disminuir su tensión 

superficial, mejorando su acción antibacteriana (Giardino et al. 2006).  

La CTR posee la capacidad de disminuir la estabilidad mecánica de 

los biofilms al disminuir las fuerzas cohesivas y desorganizar la matriz 

polimérica extracelular (Simões et al. 2005). Ha demostrado su capacidad 
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para erradicar biofilms de E. faecalis in vitro (Arias-Moliz et al. 2010) y ex vivo 

(Baca et al. 2011a). Además posee actividad residual, probablemente debido 

a su naturaleza catiónica, que al igual que en el caso de la CLX, le da la 

capacidad de interactuar con la dentina (Baca et al. 2011a). Al combinarse 

con CLX, podrían tener una actividad sinérgica, ya que ambas actúan sobre 

la pared celular de las bacterias (Portenier et al. 2006). De esta forma, CTR 

combinada con CLX también ha demostrado ser efectiva frente a E. faecalis 

(Baca et al. 2011b; D'Arcangelo et al. 1999; Önçag et al. 2003), siendo su 

combinación, incluso más eficaz que la CLX sola (Arias-Moliz et al. 2010; 

Portenier et al. 2006). Sin embargo, hasta la fecha, pocos estudios han 

descrito la acción de la CTR como medicamento intraconducto (Carbajal 

Mejia y Aguilar Arrieta 2016). 

De acuerdo a la literatura disponible cuando se inició el presente 

trabajo de investigación, no existía consenso sobre qué medicamento se 

había de utilizar en TER ni sobre la duración del tratamiento, que oscilaba 

entre 7 días y varias semanas (Banchs y Trope 2004; Cehreli et al. 2011; 

Chueh y Huang 2006; Chueh et al. 2009; Cotti et al. 2008; Ding et al. 2009; 

Iwaya et al. 2001; Jeeruphan et al. 2012; Jung et al. 2008; Kim et al. 2010; 

Nosrat et al. 2011; Petrino et al. 2010; Reynolds et al. 2009; Saoud et al. 

2014). Tampoco se habían publicado estudios microbiológicos que 

compararan in situ la eficacia de TPA, DPA e Ca(OH)2 solo, o en combinación 

con CLX y/o CTR tras su aplicación en diferentes períodos de tiempo.
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Por todo ello, en este trabajo de Tesis Doctoral se plantearon los 

siguientes objetivos: 

1. Determinar la actividad antimicrobiana frente a E. faecalis de 

pastas de hidróxido de calcio con clorhexidina y/o cetrimida 

aplicadas durante 2 y 7 días en un modelo simulado de dientes 

inmaduros. 

2. Comparar su eficacia antimicrobiana con triple pasta antibiótica y 

doble pasta antibiótica, así como pasta de hidróxido de calcio, a 

los 2 y 7 días. 

3. Determinar el efecto antimicrobiano a largo plazo de las 

medicaciones ensayadas, tras su aplicación durante 7 días. 

Asimismo, se establecieron las siguientes hipótesis nulas: 

1. Las pastas de hidróxido de calcio con clorhexidina y/o cetrimida 

poseen una actividad antimicrobiana similar, tanto a los 2 como a 

los 7 días tras su aplicación. 

2. Su eficacia antimicrobiana es similar a la de la triple pasta 

antibiótica, doble pasta antibiótica y pasta de hidróxido de calcio, 

en ambos períodos de tiempo. 

3. El recrecimiento de E. faecalis en el conducto radicular tras la 

aplicación de las diferentes medicaciones durante 7 días, es 

similar. 
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Este trabajo de investigación se realizó de acuerdo al protocolo 

presentado y aprobado previamente por el Comité de Ética de la Universidad 

de Granada (Código nº 438) (Anexo 1). 

3. 1. Selección de la muestra 

El método experimental utilizado en este estudio fue una modificación 

del modelo de Haapasalo y Ørstavik (1987). Para su realización, se 

seleccionaron 138 dientes humanos unirradiculares con conducto único, 

extraídos recientemente. Tras un raspado inicial con una cureta Gracey nº 

5/6 (Hu-Friedy Mfg. Co., Leimen, Alemania) para eliminar mecánicamente 

detritus y restos de tejido, los especímenes fueron conservados en timol al 

0,1% a 4ºC, hasta completar el tamaño muestral. 

3. 2. Preparación de los especímenes 

Los dientes se lavaron con agua destilada para eliminar la solución de 

conservación y se volvieron a limpiar meticulosamente con una cureta 

Gracey nº 5/6 para eliminar de la superficie radicular cualquier remanente de 

tejido periodontal (Figura 3.1). Posteriormente se introdujeron en un baño de 

ultrasonidos (Branson Ultrasonics Corporation, modelo 5510E–MT, Danbury, 

CT, EE.UU.) con NaClO al 5,25% (Panreac Química S.A., Barcelona, 

España) durante 4 minutos.
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Figura 3.1. Eliminación de detritus y remanentes de tejido con una cureta 

 Para estandarizar la longitud de todos los especímenes radiculares 

a 8 mm, se utilizó un pie de rey (Fino GmbH, Bad Bocklet, Alemania). A 

continuación los dientes se inmovilizaron con cera sobre bloques de resina y 

se marcaron con lápiz las líneas de corte (Figura 3.2): la primera a 3-4 mm 

del extremo apical y la segunda a 8 mm de la primera en dirección coronal. 

Los cortes se realizaron mediante una máquina de corte Isomet 5000 

(Buehler, Lake Buff, IL, EE.UU), con un disco de diamante bajo refrigeración 

acuosa (Figura 3.3).  

 
Figura 3.2. Diente fijado con cera al bloque de resina 
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Figura 3.3. Realización de los cortes previamente marcados con lápiz 

Para lograr una longitud exacta de 8 mm (Figura 3.4) y un acabado 

más fino de las superficies de corte, se utilizó una pulidora (Beta, Buehler). 

Asimismo, se estandarizó el diámetro del conducto radicular utilizando un 

contra-ángulo (KaVo GmbH, Biberach, Alemania) y fresas de Peeso del  nº 

1 al nº 4 (Dentsply Maillefer, Ballaigues, Suiza) (Figuras 3.5 y 3.6). 

 
Figura 3.4. Estandarización de la longitud radicular 
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Figuras 3.5 – 3.6. Estandarización del diámetro del conducto radicular. 

            Para permitir la manipulación de los especímenes durante el 

experimento se fabricó un molde individualizado para cada raíz de silicona 

de consistencia masilla (Zhermack, Rovigo, Italia) (Figura 3.7). Previamente 

se introdujo una bolita de algodón en el extremo apical del conducto para 

evitar la penetración de la silicona. El espécimen debía sobresalir 

aproximadamente 1 mm del molde (Figura 3.8).  

  

Figura 3.7. Moldes de silicona individualizados para cada espécimen 
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Figura 3.8. Detalle del espécimen dentro del molde de silicona 

Antes de ser esterilizados, los especímenes se introdujeron en un 

baño de ultrasonidos con EDTA al 17% (pH 7,2) (fórmula magistral) durante 

2 minutos, seguido de su inmersión en otro baño de ultrasonidos con NaClO 

al 5,25% durante otros 2 minutos. Cada espécimen y su modelo 

correspondiente se esterilizaron en autoclave (Hirayama MGF, Co, Saitama, 

Japón) a 121oC. Para confirmar la esterilidad de los especímenes se 

introdujo cada uno en un tubo Eppendorf de 1,5 ml (Eppendorf Ibérica, 

S.L.U., Madrid, España), sumergidos en 1 ml de caldo infusión de cerebro-

corazón (BHI) (Scharlau Chemie, Barcelona, España) y se incubaron a 37ºC 

durante 1 semana, inspeccionando el medio diariamente para asegurar que 

no mostraban signos de turbidez. Desde este momento, los especímenes 

fueron manipulados en una cámara de flujo laminar (Telstar S.A. Modelo Bio-
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II-B, Tarrasa, España) y en máximas condiciones de esterilidad para 

minimizar el riesgo de contaminación. 

3. 3. Preparación e inoculación de E. faecalis 

 La bacteria utilizada fue la cepa de E. faecalis CECT 795 de la 

Colección Española de Cultivos Tipo (CECT, Burjasot, Valencia, España), 

cuyo nombre y número de identificación internacional es ATCC 29212. Para 

su uso, se sembró durante 24 horas a 37ºC en BHI. Transcurrido este tiempo 

se volvió a sembrar en placas de Petri que contenían agar sangre (Agar 

Columbia + 5% de sangre de cordero, BioMérieux S.A., Marcy l´Etoile, 

Francia) para comprobar que la bacteria estaba en cultivo puro. 

 Una vez aislado E. faecalis, se procedió a la preparación de la 

suspensión bacteriana en BHI, que se agitó en un vórtex (VELP Scientifica 

SRL, Usmate (MB), Italia) para homogeneizarla. Por último, mediante un 

turbidímetro (Densichek Plus, BioMerieux) se ajustó la suspensión del 

microorganismo a una turbidez correspondiente a 1 en la escala de 

McFarland y se diluyó 30 veces para obtener una suspensión bacteriana 

inicial de aproximadamente 1 x 107 unidades formadoras de colonias por ml 

(UFC/ml).  

 Posteriormente se tomaron 1,2 ml de esa suspensión, utilizando una 

pipeta calibrada (Eppendorf® Research, Hamburgo, Alemania) y puntas de 

pipeta estériles (Deltalab, Barcelona, España) que se añadieron al tubo 

Eppendorf con el espécimen y se incubaron en estufa durante 3 semanas a 
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37ºC en condiciones aeróbicas, reinoculando caldo BHI fresco cada 7 días. 

Se verificó la pureza de los cultivos mediante tinción de Gram y comprobando 

la morfología de colonias. La ausencia de barrillo dentinario y la apertura de 

los túbulos dentinarios infectados se confirmó mediante microscopía 

electrónica de barrido (Hitachi S-510; Hitachi Ltd, Tokio, Japón) (Figura 3.9). 

 
Figura 3.9. Imagen de microscopía electrónica de barrido. Se puede observar 

la ausencia de barrillo dentinario y los túbulos dentinarios infectados abiertos. 

Pasado este tiempo, los especímenes se retiraron de los Eppendorf, 

se pinceló la superficie radicular de los especímenes con cianoacrilato 

(Super Glue-3, Henkel Ibérica, S.A., Barcelona, España) y se introdujeron en 

el molde de silicona estéril. Asimismo la interfase entre la superficie del 

diente y el molde de silicona se selló también con cianoacrilato. 

3. 4. Toma de muestra 

Tras el período de incubación se realizó la primera toma de muestra 

microbiológica (toma basal) de los 128 especímenes incluidos en el estudio. 
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Diez especímenes sin contaminar, 5 para cada período de seguimiento, 

fueron utilizados como control de esterilidad.  

El procedimiento se llevó a cabo inundando el conducto con una 

solución salina estéril (0,9%) y raspando mediante movimientos 

circunferenciales la dentina durante 15 segundos con una lima Hedström #50 

(Dentsply Maillefer). Seguidamente se colocaron en la luz del conducto 2 

puntas de papel absorbente estériles #80 (Dentsply Maillefer) durante 30 

segundos cada una, y se introdujeron, junto con la lima, en un tubo 

Eppendorf de 1,5 ml con 500 µl de BHI (Figuras 3.10 y 3.11).  

       
Figura 3.10. Soporte con los Eppendorf con las limas y ambas puntas de papel en su interior.    

 Figura 3.11. Detalle de un Eppendorf con la lima y ambas puntas de papel en su interior. 

Tras agitar los Eppendorf en el vórtex durante 30 segundos se 

realizaron cinco diluciones seriadas (10-1 a 10-5) en placas de microtiter 

(Nunc 163320, Roskilde, Dinamarca) (Figura 3.12). Para ello se tomaron 20 

µl de la suspensión del Eppendorf y se introdujeron en 180 µl de solución 

salina. De esa mezcla se volvieron a tomar 20 µl y se volvieron a introducir 
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en 180 µl de solución salina, así hasta 5 veces. Posteriormente se tomaron 

10 µl de cada dilución para sembrarlos en placas con agar BHI (Figura 3.13). 

Se incubaron a 37ºC durante 24 horas y se procedió al recuento de las UFCs 

(Figura 3.14). 

 
Figura 3.12. Preparación de las diluciones seriadas. 

 
Figura 3.13. Siembra en placas de Petri con agar BHI. 
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Figura 3.14. UFCs en placa de Petri con agar BHI. 

3. 5. Aplicación de la medicación intraconducto en los 

diferentes grupos de estudio  

Los distintos tratamientos intraconducto evaluados en el presente 

trabajo de investigación quedan detallados en la Tabla 3.1. Del total de 128 

especímenes, 64 se asignaron aleatoriamente a cada uno de los dos 

períodos de seguimiento, 2 o 7 días, y éstos a su vez se subdividieron en 8 

grupos (n=8/grupo).
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Tabla 3.1. Grupos de estudio 

 GRUPOS Contenido Composición 

Grupo 1 Triple pasta antibiótica (TPA) Metronidazol + Ciprofloxacino + Minociclina (0,5 mg/ml) 

Grupo 2 Doble pasta antibiótica (DPA) Metronidazol + Ciprofloxacino (0,5 mg/ml) 

Grupo 3 Pasta Base  Hidróxido de calcio (20%) + Propilenglicol (50%) + Carbonato cálcico (30%) 

Grupo 4 Pasta Base + Clorhexidina (CLX) Pasta Base + CLX al 0,2% 

Grupo 5 Pasta Base + Cetrimida (CTR) Pasta Base + CTR al 0,2% 

Grupo 6 Pasta Base + CLX + CTR Pasta Base + CLX al 0,2% + CTR al 0,2% 

Grupo 7 Hipoclorito de sodio (NaClO) Irrigación con 20 ml de NaClO al 2,5% 

Grupo 8 Agua destilada Irrigación con 20 ml de agua destilada 
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La presentación de los tratamientos descritos fue en modo pasta, 

excepto NaClO al 2,5% y agua destilada. La TPA, DPA y las pastas de Pasta 

Base sola o combinada con CLX al 0,2%, CTR al 0,2% o CLX + CTR al 0,2% 

se prepararon en una farmacia como fórmulas magistrales. Todos los 

conductos se irrigaron con 20 ml de agua destilada estéril y se secaron con 

puntas de papel absorbente estériles antes de aplicar los medicamentos, que 

se introdujeron dentro del conducto con una jeringuilla dispensadora y agujas 

estériles en retroceso a 1 mm del extremo apical (Figura 3.15). La entrada 

del conducto se tapó con una bolita de algodón estéril y los especímenes se 

almacenaron en estufa a 37ºC y humedad relativa. 

 
Figura 3.15: Inserción de medicamento en el interior del conducto 

3.6. Segunda toma de muestra 

Transcurridos 2 o 7 días, las diferentes medicaciones intraconducto se 

retiraron irrigando con 80 ml de agua destilada estéril y se tomó la segunda 

muestra (muestra post-tratamiento), siguiendo los mismos pasos que en la 
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toma de muestra basal, con la salvedad de que en esta segunda toma se 

raspó la dentina durante 60 segundos. 

3.7. Seguimiento del recrecimiento de E. faecalis en el 

conducto radicular  

El seguimiento del recrecimiento se realizó solo para el período de 

evaluación de 7 días. Con este fin el conducto se rellenaba diariamente, 

hasta 60 días, con BHI y se tomaban muestras introduciendo una punta de 

papel en el conducto radicular, que se impregnaba con BHI y se incubaba 

durante 24 horas a 37ºC. Se consideró cultivo positivo si aparecía turbidez 

en el medio BHI. Una vez que se comprobaba la presencia de turbidez, se 

tomaba una muestra de dicho caldo y se sembraba en una placa de BHI para 

identificar las colonias y confirmar que eran de E. faecalis. Se estableció que 

había recrecimiento bacteriano cuando el cultivo positivo se confirmó en una 

segunda muestra, registrándose el primer día en que apareció la turbidez 

como aquel en que se había producido recrecimiento en ese espécimen. 

Si pasados 60 días no se producía cultivo positivo, se suspendía la 

operación.  

3.8. Análisis estadístico 

El crecimiento bacteriano se determinó mediante recuentos de 

colonias para determinar el nivel de contaminación antes y después de la 

aplicación de cada medicamento. 
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El porcentaje de reducción de colonias se calculó utilizando la 

siguiente fórmula: 

Porcentaje de reducción de colonias = 
Colonias iniciales − Colonias finales

Colonias iniciales
 x 

100                   

Se utilizó el término "erradicación" para indicar la reducción del 100% 

de la población bacteriana. La variable que representa el recuento se 

distribuye siguiendo una ley de Poisson y para normalizarlo se ha aplicado 

la transformación √𝑥 + 3/8. Cuando el porcentaje de reducción no era del 

100%, se sometieron los datos, en tanto por 1, a una transformación de 

Anscombe para normalizarlos. Posteriormente se aplicaron tests 

paramétricos para las comparaciones. El test de ANOVA se utilizó para 

realizar comparaciones múltiples y una vez que había rechazado la hipótesis 

de igualdad entre grupos, se aplicó el test de Tukey. Con el fin de comparar 

la eficacia de los dos períodos de tiempo (2 y 7 días) se realizó el test de la 

t de Student. 

En los grupos seguidos durante 7 días, se evaluó el recrecimiento que 

tuvo lugar en los especímenes durante 60 días y se realizó un análisis de 

supervivencia de Kaplan-Meier. Las comparaciones se llevaron a cabo 

mediante el test del rango de los logaritmos.  

El nivel de significación fue establecido en un valor de ρ igual o menor 

a 0,05. Todo el análisis estadístico se llevó a cabo mediante el programa 

SPSS 18.0 para Windows (IBM Corporation, Armonk, NY, USA).
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Los recuentos basales de E. faecalis (UFCs) obtenidos para los 

diferentes grupos de estudio y para ambos períodos de seguimiento se 

muestran en la tabla 4.1. No hubo diferencias estadísticamente significativas 

entre los 8 grupos ni para el período de 2 días ni para el de 7 días. Tampoco 

se obtuvieron diferencias significativas en los valores basales entre ambos 

períodos de seguimiento para cada uno de los grupos de estudio evaluados. 

Tabla 4.1. Comparación entre los grupos de estudio de los recuentos basales de UFCs 

de E. faecalis (media (desviación estándar)) en los dos tiempos de seguimiento 

analizados, 2 y 7 días.  

Grupos de estudio 2 días 7 días ρ** 

TPA 6150 (3962,32) 5112,5 (1893,17) 0,604 

DPA 5375 (1543,42) 4875 (1687,55) 0,517 

Pasta Base + CLX 0,2% 3650 (1629,19) 4412,5 (2180,06) 0,494 

Pasta Base + CTR 0,2% 3237,5 (1995,66) 4175 (1373,99) 0,206 

Pasta Base + CLX 0,2% + CTR 0,2% 4012,5 (4562,1) 2787,5 (1250,64) 0,599 

Pasta Base  3362,5 (1720,41) 4237,5 (1807,07) 0,337 

Irrigación con NaClO al 2,5%  3912,5 (3337) 3375 (1942,56) 0,843 

Irrigación con agua destilada 2637,5 (1007,02) 2737,5 (742,46) 0,706 

        ρ* ρ  = 0,159 ρ  = 0,116  

TPA: triple pasta antibiótica, DPA: doble pasta antibiótica, CLX: clorhexidina, CTR: 

cetrimida, NaClO: hipoclorito de sodio. 

Los datos basales se normalizaron mediante la transformación √𝑥 + 3/8  

* Comparación mediante ANOVA. 

** Comparación mediante el test de la t de Student. 
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Los resultados de los grupos que se evaluaron transcurridos 2 días 

tras la aplicación del tratamiento quedan reflejados en la tabla 4.2., 

obteniéndose erradicación en todos los especímenes en los grupos: TPA, 

DPA, Pasta Base + CLX 0,2%, Pasta Base + CTR 0,2% y Pasta Base + CLX 

0,2% + CTR 0,2%. En el grupo Pasta Base se obtuvo una reducción del 

99,59%, con erradicación en 5 de los 8 especímenes. En el grupo NaClO al 

2,5% hubo una reducción del 89,95%, con erradicación en 3 de los 8 

especímenes. En el grupo irrigación con agua destilada la reducción fue del 

41,89% y en ningún espécimen hubo erradicación, mientras que en 2 de los 

8 especímenes el recuento bacteriano fue mayor a los 2 días que en la toma 

basal. 

Los resultados a los 7 días tras el tratamiento están detallados en la 

tabla 4.3. En todos los grupos se produjo erradicación de E. faecalis en todos 

los especímenes excepto en los grupos irrigados con NaClO al 2,5% y agua 

destilada. En el grupo de NaClO al 2,5%, se obtuvo una reducción de E. 

faecalis del 48,41%, con erradicación en 1 de los 8 especímenes e 

incremento del recuento en 2. En el grupo agua destilada el porcentaje de 

reducción fue 25,68. Ninguno de los especímenes mostró erradicación y en 

3 de ellos el recuento bacteriano fue mayor a los 7 días que en la toma basal. 
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Tabla 4.2. Especímenes con erradicación, sin erradicación, con incremento y porcentaje de reducción de E. 

faecalis 2 días tras la aplicación de los distintos medicamentos. n=8/grupo. 

Grupos de estudio 

Especímenes 

con 100% 

reducción 

Especímenes 

con reducción 

sin erradicación 

Especímenes 

con incremento 

% de reducción 

Media (de) 

TPA 8/8 0 0 100 

DPA 8/8 0 0 100 

Pasta Base + CLX 0,2% 8/8 0 0 100 

Pasta Base + CTR 0,2% 8/8 0 0 100 

Pasta Base + CLX 0,2% + CTR 0,2% 8/8 0 0 100 

Pasta Base  5/8 3/8 0 99,59 (0,84) 

Irrigación con NaClO al 2,5% 3/8 5/8 0 89,95 (16,94) 

Irrigación con agua destilada 0 6/8 2/8 41,89 (75,13) 

TPA: triple pasta antibiótica, DPA: doble pasta antibiótica, CLX: clorhexidina, CTR: cetrimida, NaClO: Hipoclorito 
de sodio. 
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Tabla 4.3.  Especímenes con erradicación, sin erradicación, con incremento y porcentaje de reducción de E. 

faecalis 7 días tras la aplicación de los distintos medicamentos. n=8/grupo. 

Grupos de estudio 

Especímenes 

con 100% 

reducción 

Especímenes 

con reducción 

sin erradicación 

Especímenes 

con incremento 

% de reducción 

Media (de) 

TPA 8/8 0 0 100 

DPA 8/8 0 0 100 

Pasta Base + CLX 0,2% 8/8 0 0 100 

Pasta Base + CTR 0,2% 8/8 0 0 100 

Pasta Base + CLX 0,2% + CTR 0,2% 8/8 0 0 100 

Pasta Base 8/8 0 0 100 

Irrigación con NaClO al 2,5% 1/8 5/8 2/8 48,41 (44,97) 

Irrigación con agua destilada 0 5/8 3/8 25,68 (83,90) 

TPA: triple pasta antibiótica, DPA: doble pasta antibiótica, CLX: clorhexidina, CTR: cetrimida, NaClO: Hipoclorito de 
sodio
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La comparación en el porcentaje de reducción entre grupos para cada 

período de seguimiento y entre ambos períodos de seguimiento para cada 

grupo, se detalla en la tabla 4.4. En ella se puede observar que globalmente 

hubo diferencias estadísticamente significativas entre los grupos de estudio, 

tanto a los 2 como a los 7 días (ρ < 0,001).  

A los 2 días de seguimiento, los especímenes irrigados con agua 

destilada mostraron el menor porcentaje de reducción, con diferencias 

estadísticamente significativas con los tratados con la Pasta Base (ρ = 0,004) 

y NaClO al 2,5% (ρ = 0,040), que no presentaron diferencias 

estadísticamente significativas entre ellos (ρ = 0,134).  

A los 7 días de seguimiento, los grupos NaClO al 2,5% y agua 

destilada obtuvieron porcentajes de reducción estadísticamente similares (ρ 

= 0,609).  

Al comparar los resultados en los grupos sin erradicación entre ambos 

períodos no hubo diferencias significativas para los grupos tratados con la 

Pasta Base, los irrigados con agua destilada, ni  los irrigados con NaClO al 

2,5% (ρ = 0,099), aunque en los dos últimos grupos el porcentaje de 

reducción fue menor a los 7 días que a los 2 días de seguimiento.
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Tabla 4.4. Porcentaje de reducción de E. faecalis en los dos tiempos de seguimiento: 2 y 7 días. Comparación entre grupos y 

entre ambos tiempos de seguimiento. Media (ds). 

Grupos de estudio   
Porcentaje de 

reducción a los 2 días 

Porcentaje de 

reducción a los 7 días 
ρ** 

TPA 100 100  

DPA 100 100  

Pasta Base + CLX 0,2% 100 100  

Pasta Base + CTR 0,2% 100 100  

Pasta Base + CLX 0,2% + CTR 0,2% 100 100  

Pasta Base   99,59 (0,84)a, 1 1001 0,139 

Irrigación con NaClO al 2,5% 89,95 (16,94)a, 1 48,41 (44,97)a, 1 0,099 

Irrigación con agua destilada 41,89 (75,13)b, 1 25,68 (83,90)a, 1 0,293 

ρ* <0,001 <0,001  

TPA: triple pasta antibiótica, DPA: doble pasta antibiótica, CLX: clorhexidina, CTR: cetrimida, NaClO: Hipoclorito de sodio.  

Los porcentajes de reducción se sometieron a la transformación de Anscombe para su normalización.  

*  Comparación mediante ANOVA. 

**  Comparación mediante test de la t Student (ρ <0.05). 

La misma letra en superíndice leída en vertical muestra que no hay diferencias significativas entre grupos (determinado mediante el test de Tukey). 

El mismo número en superíndice leído en horizontal muestra que no hay diferencias significativas entre grupos. 
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Seguimiento del recrecimiento de E. faecalis en el conducto radicular  

El seguimiento del recrecimiento se realizó para los grupos evaluados 

7 días tras la aplicación de los distintos tratamientos. En la tabla 4.5. se 

recogen los resultados del análisis de supervivencia, incluyendo el número 

de muestras crecidas, el primer y último día en que se produjo recrecimiento 

y la mediana. En los grupos en los que se aplicaron TPA y DPA no se produjo 

recrecimiento en ningún espécimen durante los 60 días de evaluación. Los 

grupos tratados con Pasta Base + CLX 0,2%, Pasta Base + CTR 0,2% y 

Pasta Base + CLX 0,2% + CTR 0,2% sí mostraron recrecimiento en 2, 2 y 1 

especímenes, respectivamente. Sin embargo, las diferencias entre ellos y 

con TPA y DPA, no fueron estadísticamente significativas. En cuanto a los 

grupos Pasta Base, NaClO al 2,5% y agua destilada, se produjo 

recrecimiento en todas las muestras, sin diferencias estadísticamente 

significativas entre el grupo NaClO y agua destilada, pero sí con la Pasta 

Base (ρ<0.05).  
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Tabla 4.5. Análisis de supervivencia de los grupos evaluados 7 días tras la aplicación del tratamiento. Número de 

especímenes con crecimiento de E. faecalis. n=8/grupo.  

Grupos de estudio 

Número de 

especímenes con 

crecimiento 

Valor más bajo Valor más alto Mediana 

TPA a 0 >60 >60 >60 

DPA a 0 >60 >60 >60 

Pasta Base + CLX 0,2% a  2 22 >60 >60 

Pasta Base + CTR 0,2% a 2 27 >60 16,5 

Pasta Base + CLX 0,2% + CTR 0,2% a 1 60 >60 >60 

Pasta Base b   8 5 41 22,5 

Irrigación con 2,5% NaClO c 8 1 4 1 

Irrigación con agua destilada c 8 1 1 1 

TPA: triple pasta antibiótica, DPA: doble pasta antibiótica, CLX: clorhexidina, CTR: cetrimida, NaClO: Hipoclorito de sodio. 
La misma letra en superíndice muestra que no hay diferencias significativas determinadas por el test del rango de los 
logaritmos (ρ <0.05). 
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En la figura 4.1 se representan los resultados del análisis de 

supervivencia de Kaplan Meyer. 

 
Figura 4.1. Curva de supervivencia de Kaplan-Meier a 

60 días de los especímenes seguidos durante 7 días. 

En la tabla 4.6 se recoge la comparación de los grupos 2 a 2 en cuanto 

a la supervivencia de los especímenes seguidos durante 7 días, determinada 

por el test del logaritmo de los rangos. 
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Tabla 4.6. Comparación dos a dos de la supervivencia de los especímenes entre 

los grupos seguidos 7 días.  

Comparaciones p* 

TPA versus DPA 1 

TPA versus Pasta base + CLX 0.2% 0,143 

TPA versus Pasta base + CTR 0.2% 0,143 

TPA versus Pasta base CLX 0.2% + CTR 0.2% 0,317 

TPA versus Pasta base <0,001 

TPA versus irrigación con NaClO al 2.5%  <0,001 

TPA versus irrigación con agua destilada <0,001 

DPA versus Pasta base + CLX 0.2% 0,143 

DPA versus Pasta base + CTR 0.2% 0,143 

DPA versus Pasta base + CLX 0.2% + CTR 0.2% 0,317 

DPA versus Pasta base <0,001 

DPA versus irrigación con NaClO al 2.5%  <0,001 

DPA versus irrigación con agua destilada <0,001 

Pasta base + CLX 0.2% versus Pasta base + CTR 0.2% 0,996 

Pasta base + CLX 0.2% versus Pasta base + CLX 0.2% + CTR 0.2% 0,483 

Pasta base + CLX 0.2% versus Pasta base <0,001 

Pasta base + CLX 0.2% versus irrigación con NaClO al 2.5% <0,001 

Pasta base + CLX 0.2% versus irrigación con agua destilada <0,001 

Pasta base + CTR 0.2% versus Pasta base + CLX 0.2% + CTR 0.2% 0,483 

Pasta base + CTR 0.2% versus Pasta base 0,001 

Pasta base + CTR 0.2% versus irrigación con NaClO al 2.5%  <0,001 

Pasta base + CTR 0.2% versus irrigación con agua destilada <0,001 

Pasta base + CLX 0.2% + CTR 0.2% versus Pasta base <0,001 

Pasta base + CLX 0.2% + CTR 0.2% versus irrigación con NaClO al 2.5%  <0,001 

Pasta base + CLX 0.2% + CTR 0.2% versus irrigación con agua destilada <0,001 

Pasta base versus irrigación con NaClO al 2.5%  <0,001 

Pasta base versus irrigación con agua destilada <0,001 

Irrigación con NaClO al 2.5% versus irrigación con agua destilada 0,317 

*Comparación de supervivencia mediante el test del logaritmo de los rangos. 
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En Endodoncia regenerativa la desinfección adecuada del conducto 

representa aún un importante reto por superar. Un protocolo de desinfección 

eficaz, y al mismo tiempo biocompatible con las células del huésped es un 

requisito previo para la regeneración y, sin él, cualquier esfuerzo 

regenerativo, será inútil (Diogenes y Hargreaves 2017). De hecho, un estudio 

reciente concluyó que los protocolos actuales de desinfección son 

inefectivos, ya que tras irrigar abundantemente con NaClO al 1,5% y EDTA 

al 17% e incubar con TPA a una concentración de 0,1 mg/ml segmentos de 

raíces infectados con E. faecalis, continuó habiendo bacterias viables. 

Además, se demostró que la persistencia de biofilms bacterianos residuales 

promueve la diferenciación de las SCAP hacia un fenotipo osteoblástico en 

vez de dentinogénico y que los antígenos bacterianos pueden perjudicar la 

mineralización de los tejidos (Vishwanat et al. 2017).  

Por tanto la Endodoncia regenerativa debe sustentarse en cuatro 

pilares: células madre, matrices, factores de crecimiento y método de 

desinfección compatible con las células del huésped (Diogenes y Hargreaves 

2017). El presente trabajo se centra en uno de esos cuatro pilares, 

concretamente en la medicación intraconducto, que, junto con la irrigación, 

tiene como objetivo la desinfección del conducto radicular.  

El método experimental utilizado en este estudio fue una modificación 

del descrito por Haapasalo y Ørstavik (1987). El uso de dientes humanos 

extraídos es una práctica muy extendida y aceptada en estudios 

microbiológicos para evaluar la eficacia de determinadas sustancias frente a 
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ciertos microorganismos (Madhubala et al. 2011; Shokraneh et al. 2014), ya 

que, aunque con limitaciones, permite recrear el escenario clínico de forma 

estandarizada. En concreto se utilizaron dientes unirradiculares y se empleó 

un modelo simulado de dientes inmaduros. La ventaja es la homogeneidad 

en la longitud y el diámetro del conducto radicular para minimizar la influencia 

de estas variables en los resultados del trabajo. Además, permite introducir 

una cantidad similar de medicación en cada conducto. El inconveniente es 

que el tamaño del conducto estandarizado podría no reflejar de manera 

precisa la compleja anatomía, surcos, istmos e irregularidades del conducto 

(Ok et al. 2015).  

Una vez estandarizados la longitud y diámetro del conducto radicular 

se procedió a eliminar el barrillo dentinario con una solución de EDTA al 17%. 

Actualmente, existe un amplio consenso sobre los beneficios de la 

eliminación de la capa de barrillo dentinario, formada por la acción mecánica 

de los instrumentos, mediante soluciones quelantes como el EDTA. Esta 

capa de desecho puede actuar como una barrera para la difusión de las 

soluciones irrigadoras, impidiendo su entrada en los túbulos dentinarios 

(Baumgartner y Cuenin 1992; Torabinejad et al. 2002; Violich y Chandler 

2010). En este caso, el EDTA se utilizó con el objetivo de facilitar la 

penetración de las bacterias en los túbulos dentinarios. 

La ausencia de barrillo dentinario manteniendo los túbulos dentinarios 

abiertos e infectados por un biofilm de E. faecalis, cubriendo la superficie 
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dentinaria, se confirmó mediante microscopía electrónica de barrido (Figura 

3.9). 

Los dientes fueron infectados con E. faecalis porque es la bacteria de 

elección en estudios similares (Du et al. 2014; Latham et al. 2016; Madhubala 

et al. 2011; Shokraneh et al. 2014). Aunque la infección endodóntica es 

mixta, de etiología polimicrobiana (Łysakowska et al. 2016; Sassone et al. 

2007; Siqueira et al. 2000b), E. faecalis ha sido utilizado como bacteria tipo 

en numerosos estudios para evaluar la eficacia antibacteriana de sustancias 

irrigadoras (Arias-Moliz et al. 2010; Baca et al. 2011a) y medicamentos 

intraconducto (Latham et al. 2016; Madhubala et al. 2011; Sabrah et al. 

2015b; Shokraneh et al. 2014), debido a que es una bacteria muy resistente 

frente a diferentes agentes antibacterianos (Lins et al. 2013; Łysakowska et 

al. 2016).  

Se asocia tanto a infecciones primarias, como 

secundarias/persistentes (Gomes et al. 2006; Łysakowska et al. 2016; Rôças 

et al. 2004; Sedgley et al. 2006). En un estudio en el que se examinó la 

composición de la microbiota en infecciones endodónticas primarias y 

secundarias, E. faecalis fue la especie cultivable más prevalente 

(Łysakowska et al. 2016). Dado que con frecuencia se aísla en lesiones 

periapicales persistentes, sería un logro erradicar dicha bacteria durante el 

tratamiento de conductos (Ferreira et al. 2015). 

En el presente estudio se seleccionó la cepa 795 (ATCC 29212) por 

ser de referencia y utilizada en la mayoría de los trabajos publicados (Latham 
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et al. 2016; Madhubala et al. 2011; Sabrah et al. 2015b; Shokraneh et al. 

2014), lo cual permite comparar los resultados obtenidos en este trabajo con 

los de otros autores. Sin embargo, el hecho de haber utilizado biofilms de 

una única bacteria constituye una limitación de este estudio, debido a que la 

infección en el interior del sistema de conductos radiculares es 

polimicrobiana. Además, este tipo de estudios, presenta el inconveniente de 

que al no haber consenso en cuanto a un modelo de biofilm estandarizado 

(Stojicic et al. 2013), resulta complicado comparar los resultados con otros 

estudios y extrapolarlos a situaciones clínicas reales. 

Una vez infectados, los especímenes fueron incubados en 

condiciones aeróbicas a 37ºC durante 3 semanas. Estudios como el de 

Stojicic et al. (2013) demuestran que un mayor tiempo de incubación (2-3 

semanas) haría más difícil la eliminación de las bacterias del conducto 

radicular infectado, acercándose más a la realidad clínica, mientras que, si 

se utilizan biofilms jóvenes y no maduros para evaluar la eficacia 

antibacteriana de agentes desinfectantes, los resultados podrían ser 

demasiado optimistas. De hecho, en un estudio in situ se comprobó que los 

biofilms de E. faecalis de 3 semanas de edad son más resistentes a los 

irrigantes endodónticos de uso común, que los biofilms jóvenes (Du et al. 

2014).    

Mientras que en otros estudios, como el de Pereira et al. (2017) no se 

hicieron recuentos bacterianos antes de introducir la medicación en los 

conductos, en el presente trabajo, al igual que en otros (Latham et al. 2016; 
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Madhubala et al. 2011), se realizó el recuento de bacterias antes y después 

de introducir la medicación, lo que permite obtener el porcentaje de reducción 

bacteriana después de aplicar la medicación. La toma de muestra fue doble, 

mediante raspado circunferencial con una lima Hedström e introduciendo 2 

puntas de papel absorbente en el conducto, que se agitaron junto con la lima 

en un vórtex. La toma de muestra únicamente con puntas de papel, podría 

presentar algunas limitaciones ya que sólo detecta bacterias presentes en el 

conducto principal y no en áreas inaccesibles como conductos accesorios o 

túbulos dentinarios (Sathorn et al. 2007).  

La lima se introdujo a 1 mm del extremo apical del espécimen para 

evitar que se contaminara con el cianoacrilato que sellaba la parte apical de 

la raíz. 

En este estudio, no se obtuvieron diferencias estadísticamente 

significativas en los recuentos bacterianos (UFCs) basales entre los 

diferentes grupos de estudio, lo cual sugiere una adecuada estandarización 

del proceso. Las muestras eran similares y se inocularon y colonizaron por 

igual. Estos recuentos fueron, en general para todos los grupos 

experimentales, más bajos (entre 103 y 104) que los descritos anteriormente 

por otros autores. Esto podría deberse a diferencias metodológicas, como la 

concentración del inóculo y/o el tamaño del conducto (Gomes et al. 2003; 

Shokraneh et al. 2014). Estos valores basales deben tenerse en cuenta, ya 

que una baja carga microbiana podría explicar que en algunos grupos 

experimentales en los que se aplicaron antibióticos o antisépticos en pasta, 
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no se produjera crecimiento de E. faecalis a los 2 o 7 días post-tratamiento. 

Sin embargo, aunque el muestreo basal puede tener cierta repercusión en la 

reducción bacteriana, ya que recupera una pequeña parte de la carga total, 

este procedimiento fue similar para todos los grupos experimentales y, por 

tanto, el efecto producido.  

Otro aspecto que se consideró en la metodología fue que los  

medicamentos no continuaran ejerciendo su acción antimicrobiana después 

de la remoción. Para ello, todos los especímenes fueron irrigados con 80 ml 

de agua destilada estéril antes de tomar la segunda muestra microbiológica. 

Sin embargo, es un hecho constatado la dificultad para eliminar las pastas 

del interior de los conductos radiculares, que puede suponer una limitación 

en este tipo de estudios, debido a que éstas pueden interferir con los 

recuentos bacterianos (Arslan et al. 2014a; Arslan et al. 2014b; Ok et al. 

2015). En la literatura se han descrito diferentes técnicas y soluciones (Aksel 

et al. 2017; Arslan et al. 2014a; Arslan et al. 2014b; Eymirli et al. 2017; Ok et 

al. 2015) y parece ser que las técnicas actuales de irrigación no son capaces 

de eliminar la TPA eficazmente del sistema de conductos radiculares, 

posiblemente debido a su capacidad de penetración y de unión a la dentina 

(Berkhoff et al. 2014). De acuerdo con Berkhoff et al. (2014), el Ca(OH)2 se 

elimina más fácilmente dejando una cantidad de residuos significativamente 

menor, lo que se contradice con lo reportado por Eymirli et al. (2017), donde 

el Ca(OH)2 se asoció con una mayor cantidad de residuos. Por lo 

anteriormente descrito, en el presente estudio se utilizó agua destilada estéril 
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para no interferir con los resultados y se irrigó de forma profusa y utilizando 

un volumen superior al descrito por otros autores (Tagelsir et al. 2016).  

En este trabajo, en los grupos de la TPA, la DPA, la Pasta Base + CLX 

al 0,2% y/o CTR al 0,2% se produjo erradicación de E. faecalis, tanto a los 2 

como a los 7 días de tratamiento. El grupo Pasta Base, también logró 

erradicación a los 7 días, pero no a los 2 días (reducción del 99,59%). El 

grupo NaClO no mostró diferencias estadísticamente significativas con el 

grupo Pasta Base a los 2 días de seguimiento. Sin embargo, a los 7 días el 

porcentaje de reducción fue similar al del agua destilada, que fue el grupo 

que mostró la menor eficacia antibacteriana, tanto a los 2 como a los 7 días 

(reducción del 41,89% y del 25,68%, respectivamente). Además, en 

conjunto, no hubo diferencias significativas entre ambos períodos de 

seguimiento (2 y 7 días), para cada grupo de estudio.  

La TPA, a una concentración de 0,5 mg/ml (de cada antibiótico), 

produjo erradicación de E. faecalis tanto a los 2 como a los 7 días de 

aplicación, lo que concuerda con los resultados obtenidos en estudios 

previos en los que ha demostrado ser muy eficaz frente a los 

microorganismos endodónticos (Diogenes et al. 2014). Ya en 1992 Sato et 

al. comprobaron in vitro la eficacia de TPA a una concentración de 100 µg/ml 

(de cada antibiótico), frente a bacterias de dentina cariada, pulpa infectada y 

dentina infectada de paredes radiculares de dientes temporales, dentina 

cariada de dientes permanentes y placa dental y fluido crevicular de niños. 

También Hoshino et al. (1996) comprobaron in vitro que la TPA a una 
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concentración de 25 µg/ml (de cada medicamento) producía la erradicación 

de las bacterias de la dentina de conductos radiculares infectados, mientras 

que individualmente ninguno de los medicamentos eliminaba por completo 

todas las bacterias.  

Unos años más tarde, Windley et al. (2005) realizaron un estudio con 

el objetivo de determinar la eficacia bactericida de la TPA en la desinfección 

de dientes inmaduros de perros con periodontitis apical y concluyeron que 

se producía una reducción de bacterias estadísticamente significativa tras la 

irrigación con NaClO al 1,25% y colocación de TPA (a una concentración de 

20 mg/ml de cada antibiótico) durante 2 semanas, en comparación con la 

utilización de irrigación únicamente.  

La capacidad de esta mezcla (0´5 mg de metronidazol, 0´5 mg de 

minociclina y 0´5 mg de ciprofloxacino) para penetrar en la dentina y eliminar 

las bacterias del conducto radicular también ha sido confirmada in situ (Sato 

et al. 1996). Asimismo, Madhubala et al. (2011) demostraron su eficacia 

antibacteriana de forma específica frente a E. faecalis (de 3 semanas de 

incubación), aunque en ese caso se utilizó a una concentración de 20 µg/ml 

(= 0,02 mg/ml) y necesitó 7 días para ejercer su máximo efecto 

antibacteriano (98.46%). Sin embargo, en dos estudios recientes, la TPA no 

fue capaz de erradicar biofilms de E. faecalis a una concentración de 0,1 

mg/ml (Latham et al. 2016; Vishwanat et al. 2017). 

La TPA, aplicada a diferentes concentraciones y durante diferentes 

periodos de tiempo (entre 1 o varias semanas), también ha demostrado 
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efectividad a nivel clínico, por lo que durante años ha sido la medicación 

intraconducto más empleada en TER (Banchs y Trope 2004; Ding et al. 2009; 

Jeeruphan et al. 2012; Jung et al. 2008; Nosrat et al. 2011; Saoud et al. 2014) 

y, de hecho, su aplicación sigue vigente como parte del protocolo 

recomendado por la AAE (AAE Clinical considerations for a regenerative 

procedure 2016).  

Sin embargo, uno de los problemas clínicos que se ha atribuido a la 

TPA es la posibilidad de que aparezcan tinciones dentales (Kim et al. 2010; 

Petrino et al. 2010), por lo que se propuso eliminar la minociclina y utilizar 

únicamente la combinación de los dos antibióticos restantes, la DPA, que 

también ha obtenido resultados satisfactorios en TER desde el punto de vista 

clínico (Hargreaves et al. 2013) . De acuerdo con nuestros resultados, la DPA 

fue tan efectiva como la TPA en el interior del conducto radicular, sin 

diferencias estadísticamente significativas entre ambas, ni a los 2 ni a los 7 

días de tratamiento. Sabrah et al. (2013) tampoco obtuvieron in vitro 

diferencias estadísticamente significativas en la actividad antimicrobiana de 

ambas combinaciones frente a E. faecalis o P. gingivalis. La TPA fue 

eficazmente bactericida frente a ambas bacterias a una concentración de 0,3 

mg/ml, mientras que la DPA lo fue a una concentración de 0,14 mg/ml. 

Asimismo, la DPA a una concentración de 1 mg/ml ha mostrado tener un 

efecto antibiofilm significativo frente a E. faecalis, aunque no produjo su 

erradicación (A Algarni et al. 2015; Tagelsir et al. 2016). Varios estudios han 

descrito la resistencia de E. faecalis a la tetraciclina (Lins et al. 2013; 

Łysakowska et al. 2016; Sun et al. 2009). Este hecho podría justificar, al 
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menos en parte, que al ser la minociclina un derivado de ésta, en el presente 

trabajo se obtengan resultados similares frente a dicha bacteria al eliminarla 

de la combinación antibiótica (DPA). Estos hallazgos refrendan los buenos 

resultados obtenidos con la DPA en los casos clínicos publicados por Iwaya 

et al. (2001) y por Hargreaves et al. (2013). Por tanto, al eliminar la 

minociclina se podría obtener la misma eficacia clínica, evitando el riesgo de 

tinción dental. Sin embargo, según Latham et al. (2016), ni el Ca(OH)2 ni la 

TPA ni la DPA a concentraciones de 0,1 y 1 mg/ml fueron eficaces frente a 

E. faecalis en dientes inmaduros necróticos simulados. La TPA y la DPA a 

una concentración de 10 mg/ml mostraron una reducción bacteriana 

significativa, aunque en el caso de la DPA algunas muestras presentaron 

cultivos positivos.  

A pesar de los resultados satisfactorios de la TPA y la DPA en TER, 

se debe tener en cuenta que dichas medicaciones, a las concentraciones 

que se utilizan habitualmente, podrían afectar de forma negativa a la 

supervivencia de las células madre (Althumairy et al. 2014; Ruparel et al. 

2012). Chuensombat et al. (2013) determinaron que la TPA no era citotóxica 

a una concentración de 0,39 µg/ml (0,00039 mg/ml), aunque no era capaz 

de erradicar todas las bacterias. Ruparel et al. (2012) establecieron que la 

TPA y la DPA podían reducir significativamente la supervivencia de las SCAP 

en función de la concentración (1, 10, 100 mg/ml), mientras que 

concentraciones de 0,01-0,10 mg/ml no tenían efecto sobre dichas células. 

Otro estudio publicado posteriormente mostró que una concentración de 

0,125 mg/ml de TPA o de DPA no tenía un efecto citotóxico sobre las DPSCs, 
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sin embargo no era suficiente para erradicar completamente biofilms 

establecidos de E. faecalis (aunque sí que mostró un efecto antibacteriano 

significativo), siendo necesaria una concentración de 10 mg/ml de ambas 

combinaciones, para erradicar la bacteria a los 3 días de aplicarlas (Sabrah 

et al. 2015a). Althumairy et al. (2014) observaron que tanto TPA como DPA 

a una concentración de 1 mg/ml no afectaban a la supervivencia de las 

SCAP. Por ello, se ha recomendado no utilizar dosis mayores de 1 mg/ml 

(AAE Clinical considerations for a regenerative procedure  2016; Diogenes 

et al. 2014).  

Sin embargo, según Latham et al (2016), se debería reevaluar el 

equilibrio entre la toxicidad contra las células madre y la correcta 

desinfección del conducto para determinar los medicamentos y 

concentraciones adecuadas en TER, ya que es importante considerar la 

toxicidad indirecta debida a una inadecuada desinfección del conducto. En 

su trabajo, establecieron que la TPA a una concentración de 10 mg/ml 

constituye la concentración mínima eficaz para una eliminación adecuada de 

las bacterias, al mismo tiempo que permite la supervivencia de un pequeño 

porcentaje de células madre, produciendo una mínima tinción dental. La DPA 

a una concentración de 10 mg/ml, aunque produjo una reducción significativa 

de bacterias, no las eliminó por completo. No obstante, en los casos clínicos 

publicados, con frecuencia no se detalla de forma precisa la concentración 

exacta utilizada (Chuensombat et al. 2013; Diogenes et al. 2014). 
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En nuestro estudio, la Pasta Base, que contenía Ca(OH)2, no produjo 

erradicación de E. faecalis a los 2 días de tratamiento (reducción del 

99,59%), aunque no mostró diferencias estadísticamente significativas con 

el efecto producido a los 7 días, donde la reducción fue del 100%. Estos 

resultados concuerdan con los del estudio de Madhubala et al. (2011), donde 

el Ca(OH)2 también mostró un aumento gradual de su actividad 

antibacteriana frente a E. faecalis, aunque en su caso la reducción a los 7 

días fue del 59.42%. Latham et al. (2016) también compararon la eficacia de 

Ca(OH)2, TPA y DPA en dientes inmaduros simulados infectados con E. 

faecalis y, tras 4 semanas de medicación, el Ca(OH)2 produjo la menor 

reducción en los recuentos bacterianos, comparable con la del grupo control 

positivo (irrigación). Sin embargo, Pereira et al. (2017) no encontraron 

diferencias significativas en la capacidad antibacteriana del Ca(OH)2 y la TPA 

(100 mg de cada antibiótico) frente a E. faecalis, aunque la TPA tuvo un 

efecto antimicrobiano ligeramente mayor. Finalmente, Shokraneh et al. 

(2014) no encontraron diferencias significativas en la dentina profunda entre 

TPA (a una concentración de 0,5 g de cada antibiótico/ml) y Ca(OH)2, solo o 

en combinación con CLX, aunque TPA mostró una actividad antibacteriana 

significativamente mayor en la superficie.  

En la actualidad, tanto la AAE como la ESE recomiendan el Ca(OH)2 

como medicación intraconducto en TER, lo cual está en línea con los buenos 

resultados obtenidos con el Ca(OH)2 en este estudio. Además, parece ser 

que el Ca(OH)2 no ejerce un efecto perjudicial sobre las células madre, 

independientemente de la concentración utilizada (Ruparel et al. 2012), 
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incluso se ha visto que promueve la diferenciación y proliferación de las 

SCAP (Althumairy et al. 2014; Ruparel et al. 2012). De hecho, como se ha 

mencionado previamente, aunque se había sugerido que debido a su 

elevado pH podía dañar los tejidos con potencial para diferenciarse en pulpa 

nueva (Banchs y Trope 2004), el Ca(OH)2 también se ha utilizado como 

medicación intraconducto en TER con resultados satisfactorios desde el 

punto de vista clínico y radiográfico (Cehreli et al. 2011; Chueh et al. 2009; 

Cotti et al. 2008). También se ha asociado con un mayor riesgo de que se 

produzca una calcificación intraconducto, lo cual comprometería la 

vitalidad/función de los tejidos pulpares revascularizados (Chueh y Huang 

2006; Song et al. 2017). No obstante, según Bose et al. (2009), tanto el 

Ca(OH)2 como la TPA utilizados como medicación intraconducto en dientes 

necróticos inmaduros, pueden ayudar a promover el desarrollo del complejo 

dentinopulpar. En un estudio retrospectivo, describieron un engrosamiento 

de las paredes radiculares significativamente mayor con la TPA que con el 

Ca(OH)2. Sin embargo, no encontraron diferencias significativas en cuanto a 

los cambios en la longitud radicular entre  ambos grupos (Bose et al. 2009).  

En este trabajo se investigó la eficacia de CLX y/o CTR, combinadas 

con Ca(OH)2, como posible alternativa a TPA y DPA, debido a los posibles 

inconvenientes derivados de la utilización de antibióticos (Kim et al. 2010; 

Peters 2014; Petrino et al. 2010; Reynolds et al. 2009; Wigler et al. 2013), y 

para comparar dichas combinaciones con el Ca(OH)2, y los resultados 

obtenidos fueron satisfactorios. La Pasta Base + CLX al 0,2%, la Pasta Base 
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+ CTR al 0,2% y la Pasta Base + CLX al 0,2% + CTR al 0,2% lograron la 

erradicación de E. faecalis en ambos períodos de seguimiento (2 y 7 días).  

Tanto CLX como CTR han demostrado previamente su efectividad 

frente a E. faecalis solas (Baca et al. 2011a) o en combinación (Arias-Moliz 

et al. 2010) al utilizarse como soluciones irrigadoras, lo cual está en línea con 

los resultados de nuestro estudio. A nivel clínico, Soares et al. (2013) 

presentaron una nueva propuesta de TER en la que aplicaron una mezcla de 

Ca(OH)2 + gel de CLX al 2%, obteniendo un desarrollo radicular satisfactorio. 

Asimismo, Nagata et al. (2014a) compararon dos protocolos de TER sobre 

23 dientes: a 12 se les aplicó TPA y a los otros 11 una pasta compuesta por 

Ca(OH)2 + gel de CLX al 2%, y obtuvieron resultados similares con ambos 

protocolos, tanto a nivel clínico como radiográfico. Desde el punto de vista 

microbiológico, ambas combinaciones también resultaron ser igual de 

eficaces (Nagata et al. 2014b). Sin embargo, Ordinola-Zapata et al. (2013) 

compararon la TPA, el gel de CLX al 2% y el Ca(OH)2 frente a las bacterias 

crecidas como biofilms en secciones de dentina bovina infectadas 

intraoralmente, siendo la TPA significativamente más efectiva que el gel de 

CLX al 2% y el Ca(OH)2 (Ordinola-Zapata et al. 2013).  

El primer estudio en investigar el efecto de la CTR (al 1%) como 

medicación intraconducto fue el de Carbajal Mejía y Aguilar Arrieta (2016), 

que evaluaron la viabilidad de E. faecalis en dentina radicular infectada tras 

una exposición de 14 días a Ca(OH)2, TPA, gel de CLX al 2% y solución de 

CTR al 1%. Todos ellos redujeron significativamente la viabilidad de E. 
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faecalis, sin diferencias significativas entre CTR al 1% y TPA, mientras que 

el Ca(OH)2 fue la medicación que mostró la actividad antibacteriana más 

débil, seguida de la CLX. Los resultados menos favorables de la CLX en otros 

trabajos, en comparación con el nuestro, podrían atribuirse a que en la 

presente investigación, se utilizó en combinación con el Ca(OH)2, y a su 

presentación en forma de gel en vez de pasta. Se realizó un estudio piloto 

en el que el gel de CLX al 0,2% y el gel de CTR al 0,2%, solos o en 

combinación, fueron mucho menos eficaces que en forma de pasta (datos 

no mostrados). Sin embargo, en un estudio reciente, la CLX en gel al 2% 

mostró mayor eficacia antibacteriana que la TPA, el moxifloxacino y el 

Ca(OH)2, inhibiendo por completo el crecimiento de E. faecalis al cabo de 1, 

7 y 10 días (Lakhani et al. 2017). Por tanto, sería interesante investigar en 

futuros trabajos la influencia del modo de presentación de los medicamentos 

en la eficacia de los mismos. 

En relación al comportamiento de estos antisépticos en el medio 

biológico, la CLX en solución al 2% ha mostrado una buena biocompatibilidad 

al inyectarla subcutáneamente en ratas, mientras que en forma de gel a la 

misma concentración produjo una respuesta inflamatoria moderada a los 14 

días, que disminuyó a los 30 días (similar al grupo control). En ese estudio, 

el NaClO al 5,25% fue el irrigante más tóxico (Gomes-Filho et al. 2008). Sin 

embargo, en otro estudio, la CLX fue citotóxica in vitro frente a osteoblastos, 

células endoteliales y fibroblastos, mostrando diferentes grados de toxicidad 

en función del tipo de célula (Giannelli et al. 2008); también ha mostrado 

citotoxicidad sobre SCAP (Trevino et al. 2011) y DPSCs (Ring et al. 2008) a 
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una concentración del 2%. En cuanto a la CTR, se ha investigado poco su 

biocompatibilidad; Önçağ et al. (2003) compararon las propiedades 

antibacterianas y toxicidad de varias soluciones irrigadoras: NaClO al 5,25%, 

CLX al 2% y CLX al 0,2% + CTR al 0,2% (Cetrexidin®). Cetrexidin® y la CLX 

al 2% fueron más efectivas y mostraron mayor efecto residual antibacteriano 

y menor citotoxicidad que el NaClO al 5,25% (Önçag et al. 2003).  

La eficacia mostrada por el Ca(OH)2, y la CLX y/o la CTR en este 

estudio podría deberse a su combinación con propilenglicol, ya que es un 

vehículo con propiedades antibacterianas significativas que permite una 

liberación sostenida de iones OH- y Ca2+ evitando un aumento de pH por 

encima del nivel crítico óptimo para que se produzca la regeneración y 

reparación tisular (Simon et al. 1995). Un vehículo eficiente podría facilitar la 

penetración de los medicamentos en áreas que no puedan ser alcanzadas 

por las soluciones irrigadoras, para poder eliminar las bacterias remanentes. 

De hecho, el propilenglicol, aunque viscoso en comparación con el agua 

destilada, tiene una baja tensión superficial, permitiéndole penetrar a lo largo 

de los túbulos dentinarios, lo cual no se ha observado al utilizar como 

vehículo el agua destilada (Cruz et al. 2002). Sabrah et al. (2015), han 

propuesto la metil-celulosa o el propilenglicol como vehículos para la 

administración de concentraciones bajas de TPA o DPA. Sin embargo, Deniz 

Sungur et al. (2017) no encontraron diferencias significativas en porcentaje 

y profundidad de penetración en el interior de los túbulos dentinarios de la 

TPA y el Ca(OH)2 al utilizar como vehículos el agua destilada o propilenglicol, 

por lo que ambas sustancias podían utilizarse como vehículo.  
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En este estudio no se detectaron diferencias estadísticamente 

significativas en la eficacia antibacteriana entre los grupos experimentales 

de NaClO al 2,5% y agua destilada 7 días después de ser aplicados, lo que 

puede ser un resultado sorprendente a priori, que discrepa con otros 

trabajos, como el de Tagelsir et al. (2016), donde la exposición durante 5 

min. a NaClO al 1,5% supuso la erradicación del biofilm de E. faecalis (de 3 

semanas de incubación), al igual que tras la exposición a DPA (500 mg/ml) 

durante 1 semana, mientras que la CLX al 2% durante 5 min, la DPA (a una 

concentración de 1mg/ml) y el Ca(OH)2 durante 1 semana, aunque 

produjeron una reducción significativa de E. faecalis, no fueron capaces de 

lograr su erradicación. Sin embargo, en el estudio de Windley et al. (2005), 

el 90% de las muestras contenían bacterias tras la irrigación con NaClO al 

1,25%. En otros trabajos, se ha observado recrecimiento de E. faecalis tras 

irrigar con NaClO (Baca et al. 2011b; Menezes et al. 2004). Menezes et al. 

(2004) comprobaron que el NaClO al 2,5% permitió el crecimiento de E. 

faecalis y C. albicans tras 7 días de incubación, lo cual demostraba que 

fueron capaces de recolonizar el conducto tras la instrumentación e irrigación 

con NaClO al 2,5% (Menezes et al. 2004).  

El NaClO es un antimicrobiano potente pero carece de actividad 

residual (Baca et al. 2011a; Weber et al. 2003), por lo que no se espera 

ninguna interferencia con el recrecimiento bacteriano. Este hecho explicaría 

que en este trabajo el porcentaje de reducción con el NaClO sea menor a los 

7 días (48,41) que a los 2 días (89.95) de seguimiento, aunque las diferencias 

no fueran estadísticamente significativas. De hecho, a los 2 días de 
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tratamiento, el grupo NaClO no mostró diferencias estadísticamente 

significativas en su eficacia antibacteriana con el grupo Pasta Base. 

Según los resultados del presente estudio, 2 días fueron suficientes 

para lograr una desinfección efectiva, lo cual indica que no serían necesarios 

largos períodos de medicación para que los medicamentos produzcan una 

desinfección adecuada de los conductos en TER. Además, según Yassen et 

al. (2013) la aplicación de TPA, DPA y Ca(OH)2 durante 3 meses puede 

producir una reducción significativa de la resistencia a la fractura de la raíz 

de dientes extraídos, en comparación con la aplicación durante 1 semana. 

En relación a la evaluación del recrecimiento de E. faecalis en los 

grupos seguidos durante 7 días, cabe destacar que esto no se analiza en la 

mayoría de trabajos similares (Latham et al. 2016; Madhubala et al. 2011; 

Shokraneh et al. 2014) y puede aportar una información valiosa acerca de la 

posible actividad residual de las diferentes medicaciones. De hecho, los 

resultados obtenidos confirman la falta de actividad residual del NaClO, que, 

al igual que el agua destilada, mostró crecimiento en los 8 especímenes.  

Además resulta sorprendente que en el grupo de la Pasta Base, que 

a los 7 días obtuvo una reducción del 100%, también se produjera 

recrecimiento en los 8 especímenes (entre el día 5 y el día 41), aunque hubo 

diferencias estadísticamente significativas con los grupos del NaClO y el 

agua destilada, ya que en éstos el recrecimiento se produjo mucho antes, el 

primer día en el caso del agua destilada, y entre el primer y el cuarto día en 

el caso del NaClO. Jacobs et al. (2017) utilizaron láminas de dentina estéril 
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para investigar el efecto antibacteriano directo y residual de la DPA (a 

concentraciones de 1 o 5 mg/ml) en hidrogeles de metilcelulosa y el Ca(OH)2, 

frente a biofilms bacterianos obtenidos de conductos radiculares de dientes 

maduros e inmaduros con necrosis pulpar. Comprobaron que todos los 

medicamentos estudiados tuvieron un efecto antibacteriano directo 

significativo, independientemente del origen del biofilm. Al igual que en 

nuestro estudio, el Ca(OH)2 no mostró efecto antibacteriano residual 

significativo, mientras que la DPA a ambas concentraciones tuvo efecto 

antibacteriano residual significativo frente a biofilms bacterianos obtenidos 

de un diente maduro con pulpa necrótica. No obstante, solo mostró efecto 

antibacteriano residual significativo frente a biofilms bacterianos de un diente 

inmaduro con pulpa necrótica a una concentración de 5 mg/ml.  

En el presente trabajo no se produjo recrecimiento de E. faecalis en 

ninguno de los especímenes a los que se les aplicó TPA o DPA. Sin 

embargo, Sabrah et al. (2015) investigaron in situ el efecto antibacteriano 

residual de la dentina radicular humana tratada con TPA y DPA a varias 

concentraciones (1000, 1, o 0.5 mg/ml), frente a E. faecalis y todas las 

concentraciones de DPA mostraron un efecto antibacteriano residual 

significativamente más largo en comparación con las mismas 

concentraciones de TPA. Ni TPA ni DPA a una concentración de 1 mg/ml 

mostraron diferencias significativas en comparación con 1000 mg/ml de TPA 

y de DPA en todos los períodos de tiempo. 
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En este estudio, tanto en el grupo de la Pasta Base + CLX al 0,2%, 

como en el de la Pasta Base + CTR al 0,2% se produjo recrecimiento en 2 

de los 8 especímenes, mientras que en el grupo Pasta Base + CLX al 0,2% 

+ CTR al 0,2% se produjo recrecimiento en 1 espécimen. Sin embargo, no 

hubo diferencias estadísticamente significativas entre ellos, ni tampoco con 

los grupos de TPA y DPA, pero sí con el grupo Pasta Base, irrigación con 

NaClO al 2,5% e irrigación con agua destilada. Este hecho puede explicarse 

por la actividad residual que presentan la CLX y la CTR (Baca et al. 2011a; 

Baca et al. 2011b).  

Según los resultados de nuestro estudio, y con las limitaciones que 

supone extrapolarlos a situaciones clínicas reales, la utilización de TPA no 

presenta ninguna ventaja respecto a la DPA ya que su eficacia es similar y 

disminuye el riesgo de provocar tinción dental, reacciones alérgicas, y 

resistencias antibióticas. Además el Ca(OH)2 es igualmente eficaz, pero 

parece tener una actividad residual limitada. La CLX y la CTR podrían ser 

una alternativa en TER, siempre que se logre un equilibrio entre desinfección 

adecuada y baja toxicidad para las células madre. Por otra parte, la eficacia 

de los medicamentos estudiados es similar a los 2 y 7 días tras su aplicación, 

por lo que serían suficientes tiempos cortos de medicación, que presentan la 

ventaja de disminuir el riesgo de reinfección por filtración coronal y también 

podrían suponer un menor riesgo de fractura radicular (Yassen et al. 2013). 

No obstante, sería conveniente realizar más estudios utilizando estas 

mismas combinaciones recreando una infección polimicrobiana, y realizar 
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estudios in vivo, dado que al tratarse de un estudio in situ, los resultados 

deben interpretarse con cautela. 
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De acuerdo a los resultados obtenidos y con las limitaciones del 

presente estudio, se derivan las siguientes conclusiones: 

1. Las pastas de hidróxido de calcio con clorhexidina y/o cetrimida fueron 

efectivas como medicación intraconducto en el control de la infección por 

E. faecalis cuando se aplicaron durante 2 y 7 días, sin diferencias entre 

ambos tiempos. 

2. Su eficacia antimicrobiana fue similar a la obtenida con la triple pasta 

antibiótica y la doble pasta antibiótica, y a la conseguida con hidróxido de 

calcio solo. 

3. A largo plazo, únicamente consiguieron evitar el recrecimiento bacteriano 

en todos los especímenes la triple pasta antibiótica y la doble pasta 

antibiótica, aunque la efectividad de las pastas de hidróxido de calcio con 

clorhexidina y/o cetrimida fue similar. 
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Anexo 1. Aprobación por el comité de ética. 
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Anexo 2. Consideraciones clínicas para un procedimiento de regeneración pulpar 

según la Asociación Americana de Endodoncia (AAE).   
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Anexo 3. Consideraciones clínicas para un procedimiento de regeneración pulpar según 

la Sociedad Europea de Endodoncia (ESE). 
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Anexo 4. Artículo científico.  
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