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EVALUACION DE LA EFICACIA EN EL DIAGNOSTICO PULPAR DE UN DISPOSITIVO DE OXIMETRO DE PULSO

RESUMEN

Introduccion. El diagndstico en endodoncia es uno de los pasos mas importantes para
el correcto tratamiento de una afeccién pulpar y periapical. El repertorio del odontélogo
para poder realizar estos diagnosticos consiste en pruebas de sensibilidad, las cuales
replican un estimulo doloroso, interpretando esta sensacion como una respuesta sana o
patologica, donde una limitacidn importante de este tipo de pruebas es la respuesta
subjetiva del paciente. A diferencia de la prueba de frio, las pruebas de vitalidad muestran
datos cuantificables y replicables, ademas de ser no invasivas. Entre ellas, la oximetria
de pulso; que ha mostrado mayor certeza al diagnosticar pulpa sana o enferma en
comparacion a otras pruebas. Sin embargo, a pesar de sus multiples bondades, no existe

una adaptacién hecha exclusivamente para su aplicacion en el area dental.

Objetivo. Evaluar la precision en el diagnéstico del estado pulpar de un dispositivo de

oximetria en comparacién con la prueba térmica de frio.

Metodologia. Se realiz6 una adaptacién de un oximetro de pulso digital marca Xignal
mediante la impresibn de una pinza en acido polilactico. Una vez firmado el
consentimiento informado, se realizé una prueba de frio a la pieza dental incluida en el
estudio cronometrando tiempo de respuesta, seguido de eso, la medicién de la
saturacion de oxigeno del diente incluido por medio del oximetro adaptado esperando
maximo 1 min 30 s para obtener una respuesta, recolectando informacién de la pieza
dental en un documento de Excel. Se procedi6 a anestesiar localmente al paciente,
aislamiento absoluto, realizando una comunicacién a camara pulpar, induciendo un
sangrado por medio de un instrumento y permitiendo la acumulacion de sangre pulpar
en la cavidad de acceso, la cual se recolectoé por medio de una micropipeta y almacenada
en un microtubo de 1.5 uL conteniendo PBS en refrigeracion. Una vez obtenidas las
muestras, se realizd la extraccion de DNA por medio del método de proteinasa K

modificada, seguido de PCR para valorar la presencia de IL-8.

Resultados. Se obtuvo una sensibilidad de 88% y especificidad del 86% con el oximetro
de pulso. Con la prueba térmica del frio se obtuvo una sensibilidad del 85% y una
especificidad del 75%. Se encontré una diferencia estadisticamente significativa en la

saturacion de oxigeno en pulpas vitales reversibles e irreversibles (p<0.05). Con la
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prueba térmica del frio también se obtuvo una diferencia estadisticamente significativa
en cuanto al tiempo de duracion del dolor (p<0.05). Se observé la presencia de IL-8 en

muestras analizadas por electroforésis en diagndsticos de pulpa vital irreversible.

Conclusiones. Se demuestra la eficacia en el diagnostico del estado pulpar de un
dispositivo de oximetro de pulso, obteniendo una mayor sensibilidad y especificidad en

comparacién con la prueba térmica del frio.

Palabras clave. Oximetria de pulso, adaptacion, saturacion de oxigeno, medicién de IL,

comparacion.
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DE PULSO

1 Introduccion

El diagnostico en endodoncia es uno de los pasos mas importantes para el
correcto tratamiento de una afeccion pulpar y periapical. El repertorio del
odontologo para poder realizar estos diagnosticos consiste sobre todo, en
pruebas de sensibilidad. Las cuales consisten en repetir los sintomas
presentados por el paciente, sea doloroso o totalmente ausente, estas
herramientas se utilizan para provocar un potencial de accion en la pieza dentaria
sospechosa y de esta manera interpretar la sensacion del paciente al recibir el
estimulo sobre un diente como una respuesta de pulpa sana, o en su defecto,
una pulpa en estado patolégico o un dolor de origen no odontogénico. Una
limitacion de este tipo de pruebas es la respuesta subjetiva por parte del
paciente, donde el odontdlogo debe interpretar en cuestion de tiempo e
intensidad, el dolor del paciente y de esa forma realizar un diagnéstico de pulpa

sana, pulpitis irreversible o una necrosis pulpar.

Para contrarrestar estas limitaciones, se han ideado otro tipo de herramientas
diagnodsticas, las verdaderas pruebas de vitalidad, como flujometria laser
Doppler y la oximetria de pulso. Estudios previos han comparado la sensibilidad,
especificidad, valor predictivo positivo y negativo entre estas pruebas de vitalidad
contra pruebas de sensibilidad convencionales como la prueba en frio, calor y

eléctrica; mostrando mayor certeza al diagnosticar pulpa sana o enferma.

Tanto laser Doppler como el oximetro de pulso han sido estudiados
extensivamente para evaluar su efectividad en cavidad bucal, encontrandose
con problemas similares entre ellos; no existe una adaptacidn hecha
exclusivamente para su aplicacibn en el area dental. Se han realizado
adaptaciones rudimentarias en el pasado con resultados mixtos en un inicio, con
mejoras en el aspecto técnico en estudios mas recientes, pero sin consenso en

el disefio para lograr una lectura correcta.

Por lo que el objetivo del presente trabajo de investigacidn es evaluar la eficacia

en el diagndstico pulpar de un dispositivo de oximetro de pulso.
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2 Marco teodrico

El diagnostico es la capacidad de diferenciar entre una condicion de salud y otra
de enfermedad. (1) Siendo el propésito principal de un proceso diagnéstico,
identificar el problema del paciente y la razén de este, pudiendo tener relacién
con el tratamiento, si es que existe. Por esta razon, la importancia de que este

proceso sea una estrategia metodica, planificada y sistematica. (2)
2.1 Pruebas Generales de Diagnostico Endodontico

El primer paso del diagnostico metddico consiste en las pruebas generales;
donde incluimos a la exploracion extra e intraoral; asi como la palpacién y la
percusion. En la exploracion extraoral, es posible apreciar signos de alteraciones
fisicas, asi como signos de asimetria facial. Para verificar que existe una
tumefaccion, se justifica efectuar una exploracion visual y la palpacién de la cara
y el cuello. En la exploracion intraoral, aparte de observar la condicion de las
piezas dentales, hay que evaluar los tejidos blandos de la cavidad oral,
apartando la lengua, y los carrillos buscando la presencia de anomalias de color
y textura de todos los tejidos. Entre las posibles anomalias que se pueden

encontrar, se incluyen:

- Tumefaccion intraoral. Estas deben ser visualizadas y palpadas para
determinar si son difusas o localizadas, firmes o fluctuantes. Encontrandose en
las encias, la mucosa alveolar, el surco mucovestibular, el paladar o en la region
sublingual. También habra que determinar si la etiologia es endoddntica,

periodontal, endoperiodontal, o de origen no odontogénico. (2)

- Tractos sinusales intraorales. Durante un absceso apical crénico, una
infeccion de causa endoddntica puede drenar hacia la superficie gingival a través
de un tracto sinusal, siendo una via de comunicacion entre la zona apical y la
cavidad oral. Esta via, a veces revestida de epitelio, se extiende desde el origen
de la infeccién hasta un orificio superficial o estoma, en la encia adherida a través
de la furca o el surco gingival (3). Este tipo de tracto sinusal puede diferenciarse
de una lesion periodontal primaria, ya que esta ultima se presenta normalmente
como una cavidad con un orificio coronal muy ancho y una pérdida de hueso

alveolar generalizada alrededor de la raiz. (2)

12
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En la palpacién, se busca detectar la existencia de tumefacciones de tejidos
blandos o0 aumentos de volumen Oseos, y sobre todo para comparar la relacion
de los tejidos adyacentes y contralaterales, mientras se busca si existe o no la

presencia de dolor a la presion. (2)

La percusion resulta util cuando el paciente esta experimentando una
sensibilidad o un dolor agudo al masticar, normalmente se puede reproducir
percutiendo individualmente los dientes por medio del mango del espejo en
piezas testigo seguido del diente sospechoso, de esta manera, se suelen aislar
los sintomas a un diente en particular. El dolor a la percusién no indica que el
diente esté necrético o vital, sino mas bien es un signo de inflamacién en el

ligamento periodontal. (2)

En la prueba de movilidad, no es posible determinar la vitalidad del tejido pulpar,
es mas bien una indicacion de que el aparato de insercidbn se encuentra
comprometida. Esta afectacion puede ser consecuencia de un traumatismo fisico
agudo o crénico, un trauma oclusal, habitos parafuncionales, enfermedad
periodontal, fracturas radiculares, un movimiento ortodéntico rapido, o bien
deberse a la extension de una patologia pulpar hacia el espacio del ligamento
periodontal. La determinacion de la movilidad mediante una presion digital suele
ser subjetiva visualmente, por lo que se recomienda utilizar los extremos de dos
mangos de espejos, colocando uno en la cara vestibular del diente y el otro en
la cara lingual o palatina. Cualquier movilidad superior a grado 1 debe

considerarse anormal. (2)

La exploracion periodontal es una parte importante de cualquier diagndstico oral.
La medicion de la profundidad de una bolsa periodontal indica la profundidad del
surco gingival, que corresponde con la distancia entre el margen gingival libre y
el aparato de insercion. Una pérdida 6sea extensa en un area localizada, medida
mediante sondajes periodontales, se considera habitualmente de etiologia
periodontal y se observa de forma generalizada en otras zonas de la boca. Por
otro lado, areas pequenas y localizadas de pérdida 6sea vertical se deben a una
etiologia endodontica, muy probablemente por un diente necrético cuya infeccién
se extiende desde la zona apical hasta el surco gingival. Es necesario realizar
pruebas pulpares, no solo para llegar al diagndstico, sino también para elaborar

un pronostico adecuado. (2)
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2.2 Pruebas Especificas de Diagnéstico Endoddntico

Un diagndstico pulpar preciso es un requisito previo para el éxito del tratamiento
endodédntico. El método mas utilizado para el diagndéstico de afecciones de la
pulpa recae en las pruebas de sensibilidad; como la prueba de frio, la prueba de
calor y la prueba eléctrica. (4) Las pruebas pulpares sirven para intentar
determinar la respuesta de las neuronas sensitivas pulpares. (2) Aunque la
mayoria de los médicos han considerado que las pruebas de sensibilidad pulpar
son confiables, tienen limitaciones inherentes, como su dependencia de las
respuestas subjetivas de los pacientes, las interpretaciones de los dentistas y su
incapacidad para detectar el flujo sanguineo pulpar. (2,4) Por lo que, se han
desarrollado diversos materiales y métodos para comprobar la respuesta de la
pulpa frente a los estimulos térmicos. La respuesta normal o de referencia al frio
o al calor, es aquella sensacion que percibe el paciente y que desaparece

inmediatamente cuando se retira el estimulo térmico. (2)
Los tres tipos de respuestas pueden resumirse de la siguiente manera.

(i)  Pulpa normal. Cuando hay una respuesta al estimulo por parte de la
prueba de sensibilidad, y esta respuesta no es pronunciada ni
exagerada, ademas no persiste. (2,5)

(iii)  Pulpitis. Una reaccion donde se observa una respuesta exagerada que
produce dolor. La inflamacion puede ser reversible o irreversible,
dependiendo de la intensidad del dolor y si el dolor persiste durante un
periodo prolongado. Normalmente, se considera que un dolor leve de
corta duracion es indicativo de una pulpitis reversible, mientras que un

dolor severo persistente indica pulpitis irreversible. (2,5)

(i)  Ausencia de respuesta. Generalmente se asocia con la presencia de
necrosis pulpar, donde el diente ya no tiene pulpa o ha tenido un tratamiento

de conductos previo. (2,5)

Como se ha mencionado, las pruebas de sensibilidad pulpar evaliuan la
respuesta sensorial de la pulpa y la sensibilidad, que se define como la
capacidad de responder a un estimulo, y por lo tanto este es un término preciso

y apropiado para las pruebas clinicas de pulpa tipicas y comunes, como las
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pruebas térmicas y eléctricas, dado que no detectan ni miden el suministro de
sangre a la pulpa dental. Con base a ello, los clinicos que realizan pruebas de
sensibilidad pulpar utilizan estos resultados, que son manifestaciones
sensoriales cualitativas, para interpretar y estimar la vitalidad y por lo tanto, el
estado de salud pulpar. (6) Si la pulpa responde a un estimulo (indicando
inervacioén), entonces los clinicos generalmente asumen que la pulpa tiene un
suministro de sangre viable y esta sana o inflamada, dependiendo de la
naturaleza de la respuesta (dolor, la duracién), la historia o algun otro otro

hallazgo. (3)

Las pruebas de sensibilidad mas utilizadas en el diagnostico endoddntico son las
térmicas. Se hace la aplicacion de agentes a los dientes para aumentar o
disminuir la temperatura y estimular las respuestas sensoriales de la pulpa a
través de la conduccion térmica, si bien algunas de las técnicas se han descrito
como anticuadas de muchas maneras, no se puede negar su utilidad como

ayuda diagnéstica. (5)
2.2.1 Prueba de frio.

Algunos agentes utilizados para la realizacion de la prueba de frio incluyen al
cloruro de etilo o el hielo, siendo populares y efectivas en décadas anteriores,
pero el diéxido de carbono (CO2) y otras sustancias como el
diclorodifluorometano (DDM) se han reportado como efectivos y superiores al
hielo y al cloruro de etilo. (5) Un estudio /In vitro informé que los refrigerantes
como tetrafluoretano (TFE) disminuyen la temperatura en 1-2°C mas que el CO:2
en un plazo de 10 s. (7) En el mismo estudio, se encontré6 que los dientes
restaurados con coronas metalicas (sean de oro completo o metal-porcelana)
tuvieron tasas mas rapidas de disminucion de la temperatura cuando se probaron
con aerosoles refrigerantes o CO2 en comparacion con los dientes restaurados
con coronas ceramicas completas. También se ha demostrado que los aerosoles
refrigerantes provocan respuestas mas rapidas de la pulpa de 1 a 3 s In vivo sin
ninguna diferencia en la precision. Esto podria atribuirse a que las areas de
superficie mas grandes del refrigerante estan en contacto con el diente debido al
tamafno del portador de pellets de algodon utilizado. Si la mayor tasa de cambio
en la temperatura de 1-2°C en 1-3 s es clinicamente relevante es dudoso. (8,9)
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A pesar de estas caracteristicas, estudio previos se han planteado
preocupaciones sobre los posibles efectos daninos de los agentes de prueba en
frio. (6) La porcion In vitro de un estudio mostré que el CO2 solo disminuyé la
temperatura de la pulpa menos de 2°C después de 5 s de aplicacién, un cambio
que no es suficiente para danar la pulpa, calculandose que el tejido pulpar solo
se dafa de forma irreversible después de enfriarse a aproximadamente -9°C.
(10) También se ha realizado la medicién In vitro de la conduccion térmica
interproximal entre dientes naturales demostrandose que menos de 0.25°C se
transfiere de esta manera, concluyendo que no es un problema. (7) Incluso con
la eficacia probada de los aerosoles de COz2 y refrigerantes, se reportan otras
problematicas, como las respuestas falsas, se han informado falsos positivos con
pruebas de frio aplicadas en dientes tratados endodonticamente, atribuyéndose
a que estos dientes en particular han sido restaurados con coronas de metal, por
lo que la transferencia del frio intenso podria estimular la encia, los dientes
adyacentes, o ambos. Otros estudios informan casos en los que no se ha
observado respuesta en dientes con pulpa sana en pacientes de edad avanzada,
en dientes muy restaurados, particularmente en la poblacién de la tercera edad,
y en dientes con antecedentes de traumatismo, esperandose que los dientes en
todas estas situaciones tengan un tamafno reducido de sus camaras pulpares
debido a la deposicion adicional de dentina que se produce, ya sea de naturaleza
fisiologica, reactiva o reparadora. Esto da como resultado que los elementos
sensoriales de la pulpa estén bien aislados contra los cambios de temperatura y,
por lo tanto, existe una mayor probabilidad de resultados falsos de la prueba, sin
embargo, esto no es exclusivo unicamente a las pruebas realizadas con frio.
(11,12)

Se han realizado comparaciones entre las pruebas de sensibilidad de la pulpa al
calor y al frio con cloruro de etilo y gutapercha caliente en dientes anteriores y
premolares con diagndstico de pulpa sana tanto en adultos como en nifios y se
encontré que el cloruro de etilo y gutapercha calentada, que en la mayoria de los
dientes premolares no hubo respuesta, especialmente en adultos. (11)
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2.2.2 Prueba de calor.

Los métodos tipicos utilizados, incluyen gutapercha o algun material calentado a
la temperatura de fusion y aplicado directamente al diente que se esta probando
con ayuda de un lubricante para facilitar la eliminacion del material. Los
instrumentos metalicos calentados colocados cerca del diente (pero sin tocar
superficie), los instrumentos de calentamiento controlado alimentados por
bateria como el Touch n' Heat o el bafio de agua caliente con el diente aislado

por un dique de goma son otros métodos alternativos. (5)

La temperatura de fusion de la gutapercha utilizada en las pruebas pulpares se
ha reportado de aproximadamente 78°C (13), pero se ha informado que incluso
puede llegar a ser de hasta 150°C. (14) Zach y cols. sefalaron que un aumento
de 11°C que ocurre durante los procedimientos restaurativos sin un enfriamiento
adecuado puede dainar la pulpa. Por lo tanto, el contacto prolongado con el calor
es una preocupacion de seguridad, (15) tal como un aumento de temperatura de
la dentina en tan solo 10°C puede causar dafios a nivel del ligamento periodontal.
(16)

2.2.3 Prueba de pulpa eléctrica.

La prueba de pulpa eléctrica (EPT) funciona bajo la premisa de que los estimulos
eléctricos causan un cambio i6nico a través de la membrana neural, induciendo
asi un potencial de accion con un salto rapido en los ndédulos de Ranvier de los
nervios mielinizados. (5) Y al igual que otras pruebas de sensibilidad, se sabe
que las pruebas de pulpa eléctrica no son confiables en muchos casos,
produciendo resultados falsos en dientes sanos inmaduros con raices
incompletamente formadas que pueden estar en erupcién, ya que estos dientes
pueden tardar hasta cinco anos antes de que el numero maximo de fibras
mielinizadas alcance el borde pulpar-dentina en el plexo de Rashkow. Esto es
también cuando se produce la maduracion de la raiz apical. Los dientes con
calcificacion del conducto radicular y los pacientes que sufren de hipertiroidismo
primario con frecuencia tienen un umbral de respuesta sensorial aumentado a
EPT. En el caso de las calcificaciones del conducto radicular, la respuesta
sensorial puede estar completamente bloqueada, mientras que la hipercalcemia

por hipertiroidismo puede requerir el doble de corriente que la que normalmente
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se necesita para obtener una respuesta de una pulpa clinicamente normal. Los
resultados falsos también son posibles en dientes con pulpas sanas sometidas
a tratamiento de ortodoncia porque los elementos sensoriales de la pulpa pueden
ser alterados hasta por nueve meses. Del mismo modo, los dientes
recientemente traumatizados que se someten a reparacion pulpar también

pueden tener resultados falsos y, por lo tanto, pueden no responder a EPT. (5)
2.2.4 Pruebas de Vitalidad

Otras pruebas especificas, son las pruebas de vitalidad, las cuales evaluan el
suministro de sangre de la pulpa. El tejido pulpar puede tener un suministro
vascular adecuado, pero no esta necesariamente inervado, por lo tanto, la
mayoria de las modalidades actuales de pruebas de pulpa no evaluan
directamente la vascularidad pulpar y esto se ejemplifica mediante
observaciones clinicas de que los dientes traumatizados no pueden tener
respuesta a un estimulo (como el frio) durante un periodo de tiempo después de

la lesion. (5)

Las pruebas de vitalidad mas estudiadas incluyen la flujometria de laser Doppler
(LDF) y la oximetria de pulso (PO). La investigacion sobre la aplicacion del LDF
a dientes traumatizados ha sido extensa. Se han reportado otras aplicaciones en
odontologia pediatrica, como una ayuda en el diagnostico diferencial de la
patologia periapical no odontogénica y para evaluar el flujo sanguineo pulpar. El
objetivo de esta técnica es medir objetivamente la vitalidad verdadera de la pulpa
(es decir, el flujo sanguineo de la pulpa en lugar de su funcién sensorial) sin
procedimientos invasivos como la microscopia intravital y la desaturacion de

gases. (5)

Desafortunadamente, el ruido de contaminacion debido a la luz retrodispersada
de los tejidos periodontales es actualmente imposible de eliminar completamente
en LDF, incluso si se aplica una cubierta como una férula PVS. Se ha observado
que cuanto mas cerca esté la sonda del margen gingival, mayor sera la salida de
sefal (debido al mayor volumen de tejido pulpar) pero la posible contaminacion
gingival también es mayor. Los estudios sugieren que 2-3 mm del margen
gingival es la posicidn ideal para la punta de la sonda, ya que esto crea un

equilibrio entre minimizar el ruido y tener un volumen de sefal reconocible. (17)
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Ha habido diferentes puntos de vista con respecto a la precision de las pruebas
de pulpa utilizando LDF, dado que los resultados falsos que sugieren que no hay
flujo sanguineo son posibles cuando la via laser se interfiere u obstruye. Del
mismo modo, la cantidad de contaminacion de sefiales de fuentes no pulpares,
principalmente el periodonto, puede conducir a lecturas falsas que sugieren la
presencia de flujo sanguineo pulpar. Otra opcién que se sugiere para reducir esta

contaminacion es la oximetria. (5)
2.2.5 Oximetria

El término oximetria se define como la determinacion del porcentaje de
saturacion de oxigeno de la sangre arterial circulante. La hemoglobina oxigenada
y la hemoglobina desoxigenada son de diferente color y, por lo tanto, absorben
diferentes cantidades de luz roja e infrarroja. El oximetro de pulso utiliza sondas
que emiten una luz roja y una infrarroja para transiluminar el area vascular
objetivo, lo que permite al fotodetector identificar picos de absorbancia debido a
la circulacién sanguinea pulsatil y de esta forma, calcular la frecuencia del pulso
y el nivel de saturacion de oxigeno, por lo tanto, determinar si la pulpa es vital o
no vital. (5) La oximetria no se limita a un solo tipo, sino que se describen distintos
tipos de oximetria para uso clinico; entre ellas, la oximetria venosa (18), la
polarografica o electrodo de oxigeno tipo Clark, descrita como el estandar de oro
para la medicion de oxigenacion, con utilizacibn mas que nada en
investigaciones clinicas, trauma, resucitacion y otros tipos de terapias. Sin
embargo, este es un método invasivo, con limitaciones en el area de medicion,
consumiendo oxigeno en el tejido medido y calibraciones constantes. (19)
Existen otros métodos menos utilizados; el monitoreo de tejido transcutaneo, que
es un método no invasivo que ademas de contar con un electrodo para oxigeno,
consta de otro electrodo para diéxido de carbono y, que con ayuda de un gel de
contacto y un poco de calor, permite la difusiéon del oxigeno al estrato corneo de
la piel; pero presenta las mismas limitaciones que la oximetria polarografica. La
resonancia paramagnética de electrones utiliza un material paramagnético para
lograr un intercambio de electrones entre el material y el oxigeno, obteniendo
una medicion de la velocidad de intercambio entre ellos. El tipo de oximetria mas
conocido actualmente es la de pulso; que es un método basado en la técnica de

medicion de oxigeno llamada espectroscopia cercano al infrarrojo o
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espectroscopia oOptica difusa (20), con la diferencia de que esta ultima no
involucra la deteccidn de un tejido pulsatil, sino que depende enteramente de la
Ley de Beer-Lambert, por lo que no es posible discriminar entre niveles de
hemoglobina reducida, hemoglobina oxigenada, o mioglobina, requiriendo una

calibracion dependiendo del tejido a medir. (19)

En el caso de la PO, mediante la deteccion del pulso del tejido y una calibracion
al tipo de tejido a medir, es posible discriminar el tipo de hemoglobina que se

desea medir.

2.2.5.1 Principios de la Oximetria de Pulso
La espectroscopia 6ptica tradicional mide la atenuacion de la luz que viaja a
través de una muestra en funcién de la longitud de onda. En los casos en que la
dispersion es insignificante, es decir, en los que el coeficiente de dispersion
reducido es cero, la atenuacion de la luz esta dominada por la absorcion, y la
intensidad transmitida en el tiempo esta relacionada con el coeficiente de
absorcién de la muestra a través de la ley de Beer-Lambert. (21) Sin embargo,
cuando la dispersion dentro de la muestra es significativa, la atenuacion de la luz
se ve afectada tanto por la absorcibn como por la dispersion. En estas
situaciones, los efectos de la dispersiéon se enredan con los de la absorcion.
Tipicamente, las trayectorias de los fotones a través de muestras de tejido con
dispersion significativa se aproximan bien como caminatas aleatorias, y la
longitud promedio de la trayectoria de un foton a través del tejido es mucho

mayor que la distancia en linea recta entre la fuente y el detector. (20)

En este principio se basa la PO, que en términos sencillos, establece que una
concentracion desconocida de un soluto (en este caso, la hemoglobina) disuelto
en un solvente conocido (sangre) puede evaluarse mediante la absorcion de luz
del soluto, la cual es directamente proporcional a la concentracion. La PO se
mide mediante un aparato en el cual la luz pasa de un diodo fotoeléctrico a través
de una parte del cuerpo (como el esmalte, dentina y pulpa) hacia un receptor
(Figura 1). La diferencia entre la luz emitida y la luz recibida se calcula en un
microprocesador para proporcionar lecturas de latidos por minuto (bpm) y
saturacion arterial de oxigeno (Sa0Oz2). El diodo emite dos longitudes de onda de
luz para detectar la hemoglobina oxigenada (sangre arterial) y la hemoglobina

desoxigenada (sangre venosa). Este resultado es la relacion de la absorbancia
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de las longitudes de onda que proporciona el porcentaje de oxigenacién de la
sangre. Este signo indica que por la vascularizacion que existe en esta area
anatomica y mediante el transporte de hemoglobina se pueden obtener datos de
la oxigenacion del tejido mas precisos, y no unicamente basados en los datos

referidos por el paciente. (22)
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Figura 1 Esquema de monitoreo sanguineo por oximetria

2.2.6 Flujo Sanguineo

Cerca del 97% del oxigeno es transportado con hemoglobina en los eritrocitos.
Cada eritrocito contiene hemoglobina, donde cada molécula de hemoglobina
contiene 4 cadenas de hemoglobina unidas débilmente, y cada hemoglobina
esta compuesta por una cadena polipeptidica en combinacion con una molécula
hemo. Dentro de la molécula hemo, una molécula de oxigeno se une débilmente
a uno de los atomos hierro. Esto, ahora oxihemoglobina, es una union reversible,

que cuando alcanza los tejidos, es liberado a los fluidos tisulares. (21)

Se puede definir la SaO2, como la relacion entre la concentraciéon de
oxihemoglobina y la concentracion total de hemoglobina arterial disponible para
la union reversible de oxigeno. Esta SaO:2 se ve afectada por la presion parcial
de oxigeno arterial; a presiones parciales bajas, como la presion capilar tisular
de 40mmHg, se libera oxigeno de la hemoglobina, lo que lleva a una Sa0O:2 baja
de aproximadamente el 75%. A presiones parciales altas, como la presion capilar
pulmonar de 95mmHg, el oxigeno se une a la hemoglobina, lo que lleva a una
Sa0: alta de aproximadamente el 95%. Otros factores que hacen que la curva
de disociacién de oxigeno son el aumento de la concentracion de dioxido de
carbono, el aumento de la temperatura de la sangre y el aumento de la
concentracion de 2,3-bifosfoglicerato (BPG). (21) En el caso de la presién

intrapulpar, se ha estudiado factores como; edad, sexo, tipo de diente, siendo el
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unico factor significante la presion sistémica capaz de afectar la presion
intrapulpar. (23) Con el aumento de COz2 en la sangre, se forman mas iones de
hidrogeno, lo que disminuye el pH de la sangre y desplaza la curva de disociacion
hacia la derecha. Cuando la temperatura de la sangre aumenta, aumenta el
suministro de oxigeno a los tejidos. Esto hace que haya mas oxigeno disponible
para unirse a la hemoglobina, lo que desplaza la curva de disociacion hacia la
derecha. ElI BPG es un compuesto de fosfato metabdlicamente importante que
ayuda a mantener la curva de disociacion ligeramente desplazada hacia la
derecha en todo momento. Durante condiciones hipoxicas de mas de unas pocas
horas, la concentracion de BPG aumenta considerablemente, lo que desplaza la

curva de disociacion mas hacia la derecha. (Figura 2) (21)
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Figura 2 Curva de disociacion de oxihemoglobina

2.2.7 Historia de la Oximetria

La investigacidon en oximetria comenzo a realizarse en la década de 1930, siendo
en 1931 el afo donde el Dr. Ludwig Nicolai comenzd a investigar como se
transmite la luz a través de la piel humana, y su socio, Kurt Kramer, confirmé que
la ley de Beer Lambert podria usarse para estimar la concentracion de
hemoglobina en la sangre arterial. En 1941, el fisidélogo Glenn Millikan desarrollé
un medidor de oxigeno para pilotos militares, al que llamé "oximetro". El oximetro
transmitia longitudes de onda verdes e infrarrojas a través del I6bulo de la oreja.
Sin embargo, este oximetro y modelos posteriores no pudieron estimar con

precision las concentraciones de hemoglobina. A quien se le atribuye la invencién
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del oximetro de pulso, es al ingeniero biomédico Takuo Aoyagi, que llevé a cabo
investigaciones en Nihon Kohden, teniendo en cuenta los términos de
absorbancia. Aoyagi reconocio que solo los cambios pulsatiles en la transmision
de luz a través de los tejidos vivos eran necesarios para estimar las
concentraciones de hemoglobina. En la implementacion real, se utilizan como
fuentes de luz un diodo emisor de luz roja (LED) cercano a 660 nm y un LED de

infrarrojo cercano en el rango de 890-950 nm. (21)
2.2.8 Funcionamiento del Oximetro Moderno

Los oximetros modernos funcionan en base a las investigaciones vy
aproximaciones hechas por Aoyagi. El usuario enciende la unidad, que puede
funcionar con baterias o estar conectada a la alimentacién eléctrica. Un
controlador LED enciende y activa unas longitudes de onda rojas e infrarrojas,
tipicamente utilizadas a 660 y 940 nm, respectivamente. Durante cada ciclo de
modulacién, el LED rojo se enciende, ambos LED se apagan, el LED infrarrojo
se enciende y ambos LED se apagan en secuencia. La luz transmitida desde un
LED y a través del dedo es recibida por un fotodiodo. La corriente del fotodiodo
se amplifica y se somete a la adquisicion de datos con ayuda de una tabla de
busqueda que determina el valor de SaO2 asociado a esta proporcion. La
cancelacion de ruido adaptativa también se puede implementar en el médulo del
procesador para minimizar el movimiento del paciente y los efectos de baja
perfusion. El valor final de SaO2 se transmite a una pantalla LCD para su
visualizacion. La frecuencia de cada latido se calcula y se muestra como la

frecuencia del pulso. (21)
2.2.9 Neurofisiologia de la Pulpa Dental

El alivio del dolor dental es una parte esencial de la practica odontoldgica, ni
decir de la practica endodontica. Por eso mismo, es necesario entender la
neurofisiologia de la pulpa al ser estimulada. (24)

El componente neuronal del tejido pulpar consiste en axones aferentes del
trigémino sensorial, y siendo las fibras eferentes simpaticas que regulan el flujo
sanguineo. Las fibras nerviosas sensoriales de la pulpa dental son terminaciones

aferentes del nervio trigémino. Estas fibras llegan al conducto radicular a través
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del foramen apical, yendo a la pulpa de la raiz en cumulos. Estos cumulos a
menudo se asocian con vasos sanguineos en una vaina de colageno, formando
el haz neurovascular. Estas fibras sensitivas actuan como nociceptores vy
pertenecen a dos grupos segun su diametro, velocidad de conduccién y funcion:
Ad (mielinizada) y C (no mielinizada), pero alrededor del 7% de las fibras
mielinizadas ingresando por el foramen apical de premolares son del tipo AR,

segun un estudio. (25,26)

Gunji de 1982 a 1988, demostré que muchas de las fibras nerviosas terminan en
el espacio extracelular de la zona rica en células o en la capa odontoblastica,
mientras que otras se extienden hacia la predentina o los tubulos dentinarios,

penetrando hasta 150 ym. (24)

2.2.9.1 Fibras A
Las fibras mielinizadas tienen una velocidad de conduccién rapida con un umbral
de estimulacién bajo, son superficiales (ubicados en la unién pulpar y dentina),
transmiten el dolor directamente al talamo y generan un dolor agudo y punzante

que se localiza facilmente. (24—26)

Las principales caracteristicas de las fibras Ad son que se activan mediante
estimulos hidrodinamicos, como por medio del tacto, alimentos dulces, aire frio
y soluciones hiperténicas, que conducen a un rapido movimiento de fluidos
dentro de los tubulos. Y aunque el movimiento del liquido dentinario hacia
afuera, normalmente lento, no estimula las terminaciones nerviosas ni causa
dolor, es probable que un flujo de liquido mas intenso y rapido, como cuando se

deseca la dentina, active los nociceptores pulpares. (24—26)

Entre la poblacion de fibras Ad, los umbrales de estimulacion varian. Las fibras
de bajo umbral responden a estimulos como el enfriamiento y la vibracion,
estimulos que raramente se asocian con una respuesta nociceptiva. Las fibras A
de umbral mas alto responden a estimulos mucho mas fuertes, como la

instrumentacién mecanica, actuando como nociceptores. (24,25)

2.2.9.2 Fibras C
Las fibras C no son mielinizadas y con una velocidad de conduccion baja, un
diametro mas pequeno y un umbral de estimulacion mas alto. Si la intensidad del

estimulo del dolor aumenta, las fibras C sensitivas se activan y el dolor se
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convierte en una sensacion de ardor. Al haber una reaccion de las fibras C indica
que el dafo de la pulpa es irreversible. La ubicacion de las fibras C dentro de los
haces nerviosos en el nucleo o la region central de la pulpa puede explicar el
dolor difuso, también llamado dolor referido. Las fibras C también tienen mayor
resistencia la hipoxia que las fibras A; esto porque el consumo de oxigeno de las
gruesas fibras A es mayor a las delgadas fibras C. Entonces cuando se presenta
una lesién que dafa la microcirculacion, las fibras C continuan funcionando mas
tiempo en comparacion a las fibras A porque estas ultimas se han inactivado o
danado. La descripcion clinica tipica de este tipo de dolor es que es un dolor
sordo, vagamente localizado y doloroso que aumenta varios segundos despueés
de una bebida caliente. (24,25,27)

Para evitar el dolor durante el tratamiento de conductos, es recomendable
administrar un anestésico local en los casos en que un paciente indica dolor
como respuesta a bebidas calientes (lo que indica fibras C viables) pero el diente

responde negativamente al frio o a las pruebas de sensibilidad eléctrica. (24,25)

Basado en los datos de las fibras y sus respuestas, se pueden relacionar a las

distintas pruebas pulpares:

- Las pruebas térmicas dependen del movimiento intrinseco y extrinseco
del fluido dentinario, mientras que las pruebas eléctricas dependen del
movimiento ionico.

- Unicamente las fibras Ad son las estimuladas en las pruebas eléctricas.

- Basado en el efecto hidrodindmico, el movimiento hacia fuera del fluido
dentinario causado por la aplicacion del frio produce una respuesta mas
intensa en las fibras Ad en comparacion al movimiento interno causado
por la aplicacién del calor.

- Laaplicacion repetida del frio produce un efecto refractario, reduciendo el
desplazamiento del fluido dentinario, causando una respuesta menos

dolorosa en un periodo de tiempo corto. (24,25,27)
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2.2.10 Neurofisiologia del dolor pulpar

Las fibras nerviosas aferentes dentales, cuyos cuerpos celulares residen dentro
del ganglio trigémino, ingresan al diente a través de los foramenes apicales. Sus
sefales son transportadas desde la pulpa a través de las divisiones mandibular
y maxilar del nervio trigémino hasta el tronco encefalico, donde hacen sinapsis

con neuronas de segundo orden en los nucleos del trigémino. (27)

Se cree que el movimiento de liquido dentro de los tubulos dentinarios causado
por la desecacion, los cambios en la presion osmoética y el cambio de
temperatura produce potenciales de accion en las fibras A que inervan la parte
mas interna de la dentina a través de la activacion de canales ionicos
mecanosensibles. Sin embargo, ahora se sabe que otra familia de canales
ionicos, los canales de potencial receptor transitorio termosensibles (termo-
TRP), que estan presentes en las fibras aferentes dentales primarias y en los
odontoblastos, contribuyen a la sensacién y a la transduccion en dolor de

estimulos calientes y frios. (27)

La homeostasis de la pulpa dental puede ser irrumpida por diferentes patologias,
toxinas bacterianas o dafos térmicos o eléctricos. Al progresar la destruccién
dentinaria y antes de que bacterias alcancen la pulpa dental, existe difusion de
toxinas bacterianas a través de los tubulos dentinarios, activando eventos
inmunoldgicos e inflamatorios. En la pulpitis reversible, puede haber invasion
microbiana, hay concentracion de toxinas con inflamacion moderada. Es un
hecho que el complejo dentinopulpar responde a dafios de forma proporcional, y
que, cuando existe un dafio rapido, severo o cronico, hay estimulacién de fibras
aferentes que a su vez liberan neuropéptidos como; el péptido relacionado al gen
de la calcitonina (CGRP), sustancia P (SP) y la neurocinina A; aunque se ha
encontrado una menor concentracion de CGRP y SP al estimular directamente
la pulpa. (28) Estas sustancias provocan vasodilatacion dentro de la pulpa y la
liberacién de mediadores inflamatorios de los fibroblastos pulpares, atrayendo a
las células inmunitarias en un proceso llamado inflamacion neurogénica. A
medida que avanza la inflamacién, se liberan mediadores inflamatorios como la
histamina, la bradicinina, las prostaglandinas y los leucotrienos, que reducen los

umbrales necesarios para que los nociceptores generen potenciales de accion;
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como resultado, hay una respuesta exagerada y prolongada a los estimulos

dolorosos. (27)

El término pulpitis describe la inflamacién de la pulpa, y aunque la inflamacion
puede estar presente sin dolor, la pulpitis suele ser dolorosa. A pesar de la
suposicion habitual de que los dientes con pulpitis irreversible requieren un
tratamiento endodontico convencional, el consenso se esta inclinando a favor de
la endodoncia minimamente invasiva y de las terapias pulpares vitales, como la
pulpotomia para dientes con sintomas sugerentes de inflamacién de la pulpa
coronal, o con caries profunda, con el objetivo de preservar la integridad pulpar.
Aunque el grado de inflamacién de la pulpa no se correlaciona de forma fiable
con la gravedad de los sintomas dolorosos, es mas probable que la aplicacion
de un estimulo causante como el frio o el calor a un diente especifico dé lugar a
sintomas transitorios en los que la pulpa esta ligeramente inflamada, y los
sintomas espontaneos o persistentes son menos probables. En la pulpitis
irreversible, es mas probable que haya dolor en reposo, y la hiperalgesia con
alodinia pueden ocurrir como resultado de una sensibilizacion inicialmente
periférica, y luego central, produciendo una respuesta dolorosa prolongada y
mas pronunciada a la aplicacion de estimulos provocadores durante la prueba
de sensibilidad (frio, calor, eléctrico, mordida) y a los estimulos dolorosos que
normalmente serian inocuos. En caso de que en un diagndstico de pulpitis
irreversible y se coloca alguna restauracion profunda manteniendo la camara
pulpar cerrada, y por lo tanto aumentando la presion intrapulpar, que, en
suficiente magnitud llevan a causar estasis venosa e isquemia en un volumen
limitado de tejido. (27,29)

También se ha informado de que varios marcadores inflamatorios, como el factor
de necrosis tumoral-a (FNT- a), la prostaglandina-E2 (PG-E2), la interleucina-2
(IL-2), interleucina-8 (IL-8) y la MMP-9, son reproduciblemente mayores en la
pulpitis grave que en la pulpitis leve; esto podria resultar clinicamente util si los
niveles de estos marcadores pueden medirse /n vivo para determinar la
necesidad o no de terapia endoddntica en el dolor pulpar resultante de la pulpitis.
Varios autores han descrito técnicas para medir estos biomarcadores pulpares,
incluida la extraccion de liquido dentinario durante la preparacion de la cavidad,
0 sangre pulpar después de la exposicidn pulpar o durante la pulpotomia. (27)
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Tanto en la inflamacion pulpar y periapical, un amplio rango de citocinas y
neuropeptidos son liberados localmente, tales como la interleucina-1 beta e
interleucina-6 (IL-6) y 8 (IL-8) son liberados en la pulpa dental inflamada y estan
involucrados en la progresion de la patologia endodontica. Se ha comprobado
que algunos otros neurotransmisores y proteinas son liberados durante la
progresion de una enfermedad dental; la proteina C reactiva, IL-6, IL-8, IgA, 1gG
e IgM, y PGE-2 han sido reportados. (30,31) Y, de acuerdo con el estudio
realizado por Nakanishi, se observo de la presencia de interleucinas de forma
consistente en pulpas inflamadas y su ausencia en pulpas sanas, mostrando que
la medicioén de estos biomarcadores es un método adecuado para determinar el
grado de inflamacién del tejido pulpar. (31) De forma mas especifica, un estudio
sistematico mostro niveles aumentados de IL-6 e IL-8 de forma significativa en
casos de pulpitis reversible e irreversible, con cantidades distintas entre cada
uno de los diagnodsticos, demostrando que es posible distinguir entre las
patologias pulpares de acuerdo con la cantidad de IL-6 e IL-8 en el tejido pulpar.
(32—-34) El método para la determinacion tanto de IL-6 como IL-8, es posible tanto
por quimioluminiscencia como por PCR o inmunoensayos, tal como la prueba
ELISA. (34,35)

2.2.11 Reaccién en Cadena de la Polimerasa (PCR)

La prueba de reaccién en cadena de la polimerasa fue implementada en 1985,
llamada PCR por sus siglas en inglés “Polimerase Chain Reaction”, y es una
técnica que permite duplicar exponencialmente una secuencia de ADN
obteniéndose dos copias en cada ciclo de trabajo a partir de una cadena primaria
de ADN. Desde su introduccién, se han generado algunas variantes de la PCR,
entre ellas, la PCR cuantitativa en tiempo real (QPCR) que, mediante un
termociclador y con ayuda de un agente cuya fluorescencia aumenta
proporcionalmente con el aumento en la cantidad de ADN, permite cuantificar en
tiempo real el numero de copias que se estan generando en cada ciclo de
amplificacion. (36,37) Los elementos primordiales en este tipo de pruebas
incluyen; la base (DNA o cDNA), la enzima termoestable, el oligonucledtido
(también conocido como primer), los desoxirribonucleétidos (dNTP), iones
magnesio, una solucion buffer y agua. Estos componentes actuan en los tres

pasos del proceso de PCR; desnaturalizacién, hibridacion y extension. Esto se
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realiza en equipos especializados llamados termocicladores, equipos que
permiten cambios de temperatura especificos a los tiempos necesarios de cada
paso de la prueba, finalizando con el analisis en geles de agarosa para confirmar

una reaccion exitosa. (37)

Una gran ventaja del método de PCR es que el ADN objetivo no necesita ser
particularmente puro o abundante. Incluso puede ser una especie menor en una
mezcla compleja de otro ADN y otras sustancias. Dos cebadores (primers) de
ADN cortos reconocen secuencias complementarias en cadenas opuestas del
ADN diana. Los cebadores (primers) se seleccionan para abarcar el material
genético deseado, definiendo los dos extremos del tramo amplificado de ADN.
(38,39)

En secuencia, se sintetiza una segunda hebra complementaria de nuevo ADN a
través de la extension de cada cebador reconocido por la Taq polimerasa en
presencia de un exceso de dNTPs. (38,39) Todos los productos sintetizados
previamente actian como plantillas para nuevas reacciones de extension de
cebadores en cada ciclo subsiguiente. El resultado es la amplificacion
exponencial de nuevos productos de ADN, que confiere una sensibilidad
extraordinaria para detectar el ADN objetivo. Una reaccion de PCR tipica
comprende 25 a 40 ciclos de amplificacion. El procedimiento de PCR
convencional es también conocido como PCR punto final. (38,39)

El proceso de la prueba consiste en:

a) Unién anticuerpo-antigeno: Los anticuerpos se unen a dos epitopos
separados en el antigeno (durante una incubacién de 1 hora), lo que hace que

los dos oligonucledtidos conjugados estén muy cerca.

b) Ligadura y amplificacion de la sefal: se afiaden ADN ligasa y un tercer
conector de oligonucledtidos de férula para ligar los dos extremos de los
oligonucledtidos conjugados, creando una plantilla de ADN de 100 bases. Una
vez que la ligasa se inactiva a 95 °C, la muestra se amplifica a través de 40 ciclos
de recocido y extension. La cantidad de ADN producido se mide después de
cada ciclo de amplificacién a través de colorantes fluorescentes, que exhiben
una fluorescencia que es directamente proporcional al nimero de moléculas de

producto de PCR (o amplicones) generadas. (37,40)
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2.2.12 Adaptaciones de Oximetria de Pulso

En comparacion con los medidores de laser Doppler, los oximetros de pulso son
relativamente baratos y se usan comunmente en procedimientos de anestesia
general, ademas de contar con tecnologia de filtracion adaptativa para minimizar
el efecto de los movimientos del paciente. (21,41,42) Ha habido varias
adaptaciones para la utilizacion del oximetro de pulso para la cavidad oral; Gopi
Krishna y cols. (Figura 3) midieron la SaO2 media de la pulpa de los incisivos
maxilares y caninos, asi como la del dedo indice y reportaron valores mas bajos
para la pulpa dental de los dientes en comparacion con la del dedo indice.
Discutieron que, considerando las limitaciones de las pruebas de pulpa térmica,
la PO proporcionaria una evaluacion mas confiable de los cambios vasculares
en dientes traumatizados. Calil y cols. evaluaron la vitalidad de la pulpa
comparando Sa0:2 del dedo indice de pacientes con la SaO:2 del incisivo central
maxilar y canino usando PO. La SaO2 media fue de 95% en el dedo indice,
91.29% en el incisivo central maximo y 90.69% en canino maxilar. Setzer y cols.
evaluaron la SaO:2 pulpar de diferentes dientes y reportaron SaO2 de 87.4% en
dientes con pulpitis reversible, 83.1% con pulpitis irreversible, 74.6% con pulpa

necrética, 92.2% en control positivo y 0% en dientes control negativo. (43)

Otros intentos se han realizado; Khademi utilizando un oximetro adaptado de
oido obteniendo valores de oxigenacion para caninos sanos en comparacion a
la prueba eléctrica y al frio, (43) asi como Sharma (Figura 4), adaptando un
portagrapas para lectura de saturacion de oxigeno en dientes temporales y
permanentes anteriores, (44) Setzer ajustando un medidor de saturacion de
oxigeno a 2.5 veces su potencia, (45) y Grabliauskiené, imprimiendo un disefio
original a manera de pinza adaptandolo a todas las piezas dentales. (Figura 5)
(3) Todos presentaron algun grado de limitacidn en su disefno, unicamente
limitandolo a uso en dientes anteriores para los disefios de portagrapas, o
utilizando disefios con grapas dentales, incomodando o causando dolor al

paciente durante la medicion.
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Figura 3 Adaptacion realizada

por Gopikrishna Figura 4 Adaptacion realizada por

Sharma

Figura 5 Adaptacién realizada por Grabliauskiené

2.2.8 Precision Diagndstica

Comprender la precision diagnostica de los métodos de prueba de pulpa
ayudaria a los médicos a llegar a un diagndstico correcto y elegir el tratamiento
mas efectivo. La precision diagnéstica incluye sensibilidad, especificidad,

precision, valor predictivo positivo (VPP) y valor predictivo negativo (VPN).

La sensibilidad y la especificidad describen la capacidad intrinseca de una
prueba diagndstica para identificar correctamente la pulpa necrética y la pulpa
vital, respectivamente. Definiendo sensibilidad como; capacidad de una prueba
diagnodstica para detectar una enfermedad cuando esta presente y especificidad
como; capacidad de una prueba diagndstica para detectar la ausencia de una
enfermedad cuando no esta presente. (1)

Luego se deben tomar en cuenta los valores predictivos positivos y negativos;

definidos como:
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- VPP. Proporciéon de individuos enfermos donde la prueba diagnéstica
resulta positiva, es decir, la probabilidad que tiene un paciente con una
prueba positiva de presentar la enfermedad bajo estudio. (1)

- VPN. Proporcién de individuos no enfermos, que presentan una prueba
diagnéstica con resultado negativo, es decir, la probabilidad que tiene un

paciente con prueba negativa de estar libre de la enfermedad bajo estudio.

(1)

Estas caracteristicas son independientes de la prevalencia de la enfermedad,
que se refiere a la probabilidad de enfermedad en una poblacién especifica en

un momento dado. (4,5,46)

Para un diagnostico preciso de la pulpa, los médicos deben adquirir un
conocimiento profundo sobre los valores de diagndstico de cada prueba de pulpa
antes de su uso. Cabe destacar que existe una gran variacion con respecto a la
exactitud diagnoéstica de diferentes métodos de prueba de pulpa entre los

estudios individuales. (5)
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3 Justificacion

Las pruebas de sensibilidad utilizadas actualmente, como la prueba de frio y
calor, presentan tales desventajas, que es necesario comenzar a considerar
opciones mas objetivas; la inhabilidad de indicar la vascularidad del tejido pulpar,
la incomodidad y dolor causado al paciente, su subjetividad por la necesidad de
interpretacion de la respuesta del paciente, valores predictivos menores a lo
ideal, y su inutilidad en casos de apice inmaduro o traumatismo dental por el
rompimiento del paquete vasculonervioso. Los avances en las distintas areas de
la endodoncia, no es indicativo de que el diagnostico deba quedarse atras, las
limitaciones de las pruebas actuales son suficientes para requerir la investigacion
de opciones cuantitativas, que puedan utilizarse de forma rutinaria en casos
donde las pruebas térmicas no sean indicadas. La oximetria de pulso ha
mostrado valores predictivos mayores a 0.90, que ademas de cuantitativa, es
reproducible e indolora, eliminando la necesidad de causar molestia o dolor al
paciente, especialmente util en pacientes infantiles. Lamentablemente, no existe
un disefio o adaptacion de un oximetro de pulso aplicable a todas las piezas
dentales disponible en el mercado para su utilizacién en la practica odontolégica
diaria, razén por la que surge el interés de evaluar la eficacia en el diagndstico

pulpar de un dispositivo de oximetro de pulso.
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4 Pregunta de investigacion

¢, Cual es la precision diagnostica del estado pulpar del dispositivo de oximetria

en comparacion con la prueba térmica de frio?
5 Objetivo general

Evaluar la precision en el diagndstico del estado pulpar de un dispositivo de

oximetria en comparacién con la prueba térmica de frio.
6 Objetivos especificos

e Adaptar un sensor de oximetria para medir la saturacion de oxigeno
pulpar.

e Medir la saturacion de oxigeno y aplicar la prueba térmica del frio en
dientes con sintomatologia de pulpa vital reversible.

e Medir la saturacion de oxigeno y aplicar la prueba térmica del frio en
dientes con sintomatologia de pulpa vital irreversible.

e Evaluar la presencia de IL-8 de muestras obtenidas de tejido pulpar en
dientes a los que se les midié la saturacion de oxigeno y se les aplicé la

prueba térmica del frio.
7 Hipbtesis

Hi. Se presenta una mayor precision diagndstica del estado pulpar con el

dispositivo de oximetria en comparacion con la prueba térmica del frio.

HO. Se presenta una menor precision diagnéstica del estado pulpar con el

dispositivo de oximetria en comparacion con la prueba térmica del frio.
8 Metodologia

8.1Lugar de realizacion

El siguiente trabajo de tesis se realizé en las instalaciones de la clinica de la
Maestria de Endodoncia de la Facultad de Estomatologia de la Universidad

Auténoma de San Luis Potosi, Laboratorio de Biologia Molecular de la Maestria

34



EVALUACION DE LA EFICACIA EN EL DIAGNOSTICO PULPAR DE UN DISPOSITIVO DE OXIMETRO
DE PULSO

de Endodoncia de la Facultad de Estomatologia y el Laboratorio de Biotecnologia
Molecular de Células Vegetales de la Facultad de Ciencias Quimicas de la misma
universidad, en conjunto con la Unidad Académica Multidisciplinaria, Region

Altiplano de la Universidad Autonoma de San Luis Potosi.
8.2Disefo de estudio.
- Transversal, analitico, prospectivo.
8.3Tipo de estudio
- Observacional In vivo.
8.4Muestreo
Se realizé un muestreo no probabilistico consecutivo por cuotas.
8.5Tamafio de muestra

Se utilizo la siguiente férmula para establecer el nimero de muestras:

[Zo2p (1 —p) + Zpyp,(1—p) + b, (1 — po)]"2
(Pi - Pz]“z

n =

[1.95{2({}.33) (1—0.88) + 1.282,/1.00(1 — 1.00) + 0.76 (1 — u.?e.]] "2

" (1.00 — 0.76)"2
1.41
n=-——=282=128
0.05
Z, =196
Zg =1.282 Por lo tanto, el tamafo de muestra se determina en 28
p, = 1.00 (31)
p2 = 0.76 (31)

8.6NUumero de grupos

Se establecieron 2 grupos de estudio para la medicién de saturacién de oxigeno

y toma de muestra de sangre pulpar.
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- Dientes con diagndstico de pulpa vital reversible.

- Dientes con diagnostico de pulpa vital irreversible.
8.7 Criterios de seleccidn

8.7.1 Criterios de Inclusioén

Pacientes con dientes:

- Indicados para tratamiento de conductos.
- Con diagnostico de pulpa vital irreversible.
- Indicados para tratamiento de conductos por motivos protésicos.

- Con paredes vestibular y palatina intacta.

8.7.2 Criterios de Exclusién

Pacientes con dientes:

- Con cambios de coloracion excesivas en la corona clinica.
- Sin paredes vestibular y/o palatina.

- Terceros molares.

- Malposicion excesiva de la pieza dental a evaluar.

- Agrandamientos gingivales.

- Alteraciones sanguineas sistémicas.

- Pacientes con ingesta de antiinflamatorios de forma cronica.

8.7.3 Criterios de Eliminacion

- Incapacidad de determinar saturacién de oxigeno de pieza dental.

- Ausencia de sangrado en cdmara pulpar.
- Acceso previo.
- Contaminacion de la muestra.

- Ausencia de DNA en muestra.
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9 Variables

DE PULSO

9.1Variables Independientes

. L Definicion Definicion
Variable | Clasificacion _ Escala
conceptual operacional
Es una
herramienta  no . N
. ) . Dispositivo
invasiva que tiene
_ adaptado para
la capacidad de ]
) _ medir la
Oximetro . medir la . )
Categorica y saturacion de Nominal
pulpar saturacion de ]
] oxigeno de
oxigeno en la _
piezas
sangre y la
_ dentales.
frecuencia
cardiaca.
Es por medio
de un aerosol
Es una prueba de | con TFE que
sensibilidad en alcanza una
Prueba donde se temperatura de Nominal
] Categorica : . omina
al frio 9 estimulan fibras -26° C
nerviosas suficiente para
pulpares. provocar una
respuesta
pulpar.
9.2Variables Dependientes
_ o Definiciéon Definicion
Variables | Clasificacion _ Escala
conceptual operacional
Saturacion y _ _ _ _
_ Presion parcial | Obtenida por medio | Continua
de Continua ) ) )
) de oxigeno | del oximetro de | de razdn
oxigeno
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disuelto en Ia

sangre arterial

pulso adaptado a

cavidad oral.

Es una citocina

Mediante una
muestra sanguinea

obtenida de la

Cantidad . cuya funcion | .
Categorica S camara pulpar, se | Nominal
de IL-8 principal es la ]
o _ sometera a un
quimiotaxis.
ensayo de
guimioluminiscencia
Tiempo de _
Se mide con un
respuesta Respuesta ]
cronometro la
por el pulpar por la _
i . _ . | respuesta dolorosa | Continua
estimulo Continua | vasoconstriccion . ]
manifestada por el | de razdn
de la provocada por el _ .
] paciente al aplicar el
prueba al frio ]
i frio
frio

10 Plan de Trabajo

10.1

Elaboracion de prototipos de sensor de oximetria

En coordinacion con la Unidad Académica Multidisciplinaria Region Altiplano de

la Universidad Autonoma de San Luis Potosi, se elaboraron 3 prototipos de

sensores de oximetria de pulso.

Figura 6 Primer prototipo de
sensor de oximetria

Figura
prototipo de sensor
de oximetro

7 Segundo
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Figura 8 Tercer prototipo
de sensor de oximetria

10.2 Adaptacion de oximetro de pulso

Se utilizd6 el oximetro Xignal Modelo MD300C2 (Beijing Choice Electronic
Technology Co., Ltd) (referido de ahora en adelante como “oximetro adaptado),
y se adaptd para su utilizacién en cavidad oral, por medio de la impresién 3D de
un disefo de pinza en acido polilactico (PLA). Se realizé la calibracion del equipo

asegurando su correcto funcionamiento.
10.3 Preparacién de buffer salino de fosfatos (PBS)

Se realizé una preparacion de PBS en el laboratorio de Biotecnologia Molecular
de Células Vegetales de la Unidad de Biotecnologia de Plantas de la UASLP;
pesando 1.42g de fosfato de sodio (Sigma Aldrich® Lot. SLBQ0133V), 408mg de
fosfato monobasico de potasio (Sigma Aldrich® Lot. SLBN1039V) y 5.85g de
cloruro de sodio en una balanza analitca (A&D Mod. HR-150AZ), y
disolviéndolos en agua destilada estéril de forma manual a una concentracion de

10x, realizando su dilucion a 1x en agua destilada al momento de utilizarse.

o 85
oo |
SV pes W ma)q

Figura 9. A. Fosfato de sodio monobasico B. Fosfato monobasico
de potasio y C. Cloruro de sodio
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;" —
Figura 10 Balanza analitica
A&D Mod. HR-150AZ

El PBS es una solucién amortiguadora de pH comunmente empleada para
procedimientos bioquimicos. Esta solucion se prepara a partir de cloruro de
sodio, fosfato de sodio y, en algunas formulaciones, con fosfato de potasio. Esta
solucion es isotonica y no toxica para las células de los mamiferos. El PBS se
emplea como vehiculo neutro para células, ya que no modifica el perfil de
expresion y funcionamiento celular normal. EI PBS puede ser empleado como
diluyente para métodos de desecacion de biomoléculas, ya que las moléculas de
agua presentes en el PBS se adhieren alrededor de la biomolécula permitiendo

inmovilizarla a una superficie sélida. (48)
10.4 Prueba de frio

Posterior a la firma de consentimiento informado (Anexo A), se coloco al paciente
en posicion supina, realizando aislamiento relativo con rollos de algodon, se
aplicd spray de Endolce® en torunda de algodén #2 hasta observar un goteo,
seguido de contactar torunda sobre pieza dental a evaluar cronometrando tiempo

de respuesta con ayuda del paciente.
10.5 Medicién de saturacién de oxigeno

Una vez revisados y aprobados los requisitos de los criterios de seleccion, se
mantuvo al paciente en posicion supina, aislando de forma relativa con rollos de

algodon y se seco la superficie vestibular y palatina/lingual del diente. Se apagdé
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la luz de la unidad dental, se coloco el oximetro adaptado en la pieza dental a
medir, se aseguro su sujecion, inmovilidad y paralelismo del sensor con el emisor
de forma que el fotodetector quedo lo mas unido posible a la superficie dental y
se esperd como maximo, 1 min 30 s para obtener una lectura estable de al menos
15 s.

Se registro el valor de saturacion de oxigeno en una hoja de calculo, junto con

los datos de la pieza dental evaluada, y el diagnostico pulpar.

10.6 Toma de muestra de sangre pulpar para identificacion
de IL-8

A las piezas dentales incluidas en el estudio, se le realiz6é el acceso a camara
pulpar para realizar la extracciéon de la muestra sanguinea segun el protocolo

establecido por Nakanishi de forma modificada. (31)

1. Anestesia local con mepivacaina 2% con epinefrina 1:100 000

(Scandonest).
2. Aislamiento absoluto con dique de hule 5x5.
3. Eliminacion de tejido cariado con fresa de bola de carburo.
4. Exposicion de camara pulpar.

5. Provocacién de sangrado por medio de un instrumento DG-16

permitiendo acumulacion de sangre durante al menos 10 s.

6. Recoleccion de 10 uL de sangre pulpar mediante una micropipeta con
punta de 10 pL. La muestra se coloco en microtubos de 1.5 mL en una
solucion de PBS preparada anteriormente y se transport6 al laboratorio
de forma inmediata para su refrigeracién hasta el momento de realizar

extraccion de DNA 'y prueba PCR.
7. Extraccion de DNAy realizacién de PCR.

8. Se realizo electroforesis para valorar presencia de IL-8 para su registro

y posterior comparacion.
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10.7 Extraccion de DNA de muestras de sangre pulpar

Una vez que se obtuvieron todas las muestras de sangre pulpar, se procedio a

realizar la extraccion de DNA para su posterior valoracién por medio de PCR. Se

probaron tres métodos de extraccion de DNA; el primero por medio de la

utilizacién de B-mercaptoetanol, segundo por medio del método de Proteinasa K

modificada y tercero un método de alcohol-cloroformo modificado por Moradi y

cols. confirmando calidad de DNA por medio de Nanodrop y un gel de calidad,

dando mejores resultados el método de Proteinasa K modificada, conteniendo
102.4 ng/mL de DNA, a una relacion 260/280 de 1.43. (49-51)

El método se realizé de acuerdo con los siguientes lineamientos:

La realizacion de los buffers se ajusto a 1 L., preparandose;

o Buffer de lisis I. Conteniendo 10 mM de Tris y 1 mM de EDTA
aforado en agua destilada estéril. (50)

o Buffer de lisis Il. Conteniendo 50 mM de Tris HCI, 50 mM de KCI
(CTR, Lot. 210320), 2.5 mM de MgCl: (Karal, Lot. B1867), 0.45%
de Tween 20 (Sigma Aldrich, Lot. SLCL7671) y 0.45% de nonidet-
P aforado en agua destilada estéril. (50)

o Proteinasa Ky SDS 20%.

Los pasos a seguidos se describen a continuacion:

1.

Los microtubos que contenian la muestra en PBS a 1x, se centrifugaron
durante 7 min a 6000 revoluciones por minuto (rpm). (Centrifuga Aosheng
Super Mini Centrifuge Mod. Mini-14k)

Se coloco el sobrenadante en un segundo microtubo estéril y se almacend
a -20°C.

Al microtubo conteniendo el pellet, se le agregd 1 mL de agua destilada
esteéril y se centrifugo durante 7 min a entre 5000 y 6000 rpm.

Se repitio el paso 3, de 2 a 3 veces mas, descartando sobrenadante y
agregando agua destilada, resuspendiendo pellet en vortex (Velp
Scientifica Vortex Mixer Zx Classic) hasta observarse liquido de forma
clara.

Se agreg06 1 mL de Buffer de lisis I, resuspendiendo pellet en vortex, y se

centrifugaron durante 5 min a 7000 rpm.
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6. Se descartd sobrenadante y se agreg6 800 pL de Buffer de lisis I, 50 pL

de SDS 20% y 10 mg/mL de Proteinasa K, dejandose incubar a 56°C
durante 2 h en bafio seco (Dry Bath Mod. K30).

Una vez pasado el tiempo de incubacién, se agregaron 400 uL de
fenol/cloroformo (1:1), agitdndolo para mezclar contenido y se
centrifugaron durante 5 min a 4000 rpm.

Las fases superiores se transfirieron a un nuevo microtubo estéril,
agregando 400 pL de cloroformo, 50 pL de acetato de sodio (3M),
realizando un agitado y centrifugado durante 5 min a 4000 rpm.

Se agregaron 3 volimenes de etanol absoluto previamente enfriado,

agitando la solucion resultante y centrifugando durante 3 min a 3000 rpm.

10. Se almacenaron a -20°C durante una noche para permitir la precipitacion

de la muestra.

11.El sobrenadante se descartd y se agregd 1 mL de etanol 70% previamente

enfriado, agitado y centrifugado durante 3 min a 13000 rpm.

12.El sobrenadante se descartd, y se dejé secando el pellet a temperatura

ambiental, agregando 20 pL de agua destilada estéril.

13. Almacenado a -20 °C hasta su utilizacién en la prueba PCR. (52)

Para la prueba PCR, las muestras se prepararon con la mezcla maestra, cuyos

componentes y concentracion utilizados, fueron los siguientes:

Concentracion Cantidad

2x Taq Polimerasa

. 1x 12.5 pl
Master Mix
Oligonucleétido sentido 400 n M 1l
Oligonucledtido 1yl

. . 400n M

antisentido
DNA molde Variable 1l
Agua destilada 1x 9.5 ul
TOTAL 25 ul

Tabla 1 Componentes de la mezcla maestra que se utilizé para PCR
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Durante el proceso de PCR, las condiciones de ciclado fueron las siguientes:

Fase Temperatura Tiempo
Desnaturalizacion inicial | 95°C 5 min
Hibridacién 52°C 1 min
Elongacion 72°C 1 min
Extension final 72°C 5 min

Tabla 2 Condiciones de ciclado para PCR utilizado para la deteccion de IL-8 con un total de 35 ciclos

Posteriormente se realizd la electroforesis, para después en el

fotodocumentador observar los resultados.

Figura 11 A). Termociclador C1000 Touch Thermal Cycler de Bio-Rad, con los
tubos para PCR. B) Programacion del termociclador C1000 Touch Thermal
Cycler de Bio-Rad
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11 Consideraciones Eticas

a.

El presente trabajo de investigacion se sometid a revision al Comité de
Etica en Investigacion de la Facultad de Estomatologia de la Universidad
Autonoma de San Luis Potosi, y se aprob6 por unanimidad con la clave
CEI-FE-063-023 (Anexo B)

La presente investigacion de acuerdo con la clasificacion de los riesgos
en investigacion corresponde a “Investigacion con riesgo minimo”.

Cada participante del presente estudio acordd firmar una carta de
consentimiento informado autorizando la medicion de saturacion de
oxigeno con oximetro adaptado, aplicacion de la prueba térmica del frio y
toma de muestra sanguinea de camara pulpar.

Los datos personales obtenidos se registraron y custodiaron de acuerdo
con la Ley General de Proteccion de Datos Personales.

Los residuos séricos se dispusieron de acuerdo con la norma oficial
mexicana NOM-087-ECOL-SSA1-2002 para el manejo de residuos
peligrosos bioldgico-infecciosos, y se tomaron los cuidados establecidos
en la norma oficial mexicana NOM-013-SSA2-2015 para la prevencion y
control de enfermedades bucales.

Se utilizaron equipos del laboratorio de Biologia Molecular de la Facultad
de Ciencias Quimicas, y el Laboratorio de Biologia Molecular de la
Maestria en Endodoncia de la Facultad de Estomatologia y los recursos
utilizados fueron autofinanciados.

Se pretende que la difusion de resultados sea por medio de un trabajo de
tesis, para su divulgacion en congresos y su publicacion.

No existe ningun conflicto de interés en el siguiente trabajo de

investigacion.
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12 Analisis estadistico

Los resultados se analizaron con el programa SPSS, con un nivel de significancia
establecida de p<0.05, realizando la prueba de Shapiro Wilk para determinar la
normalidad de los datos. Todos los valores son representados mediante
estadistica descriptiva, utilizando graficas y tablas, que muestran las medidas de
tendencia central y de variabilidad. Se utilizaron tablas de contingencia para la
determinacion de la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo, y valor

predictivo negativo.

Una vez que se obtuvieron los valores correspondientes a saturacion de oxigeno
y tiempo, se determiné la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y

valor predictivo negativo de cada prueba evaluada.
Para comparar:

v' La sensibilidad que es la capacidad de una prueba para identificar los
dientes que estan realmente enfermos se calculé6 de acuerdo con la
formula VP / (VP + FN).

v' La especificidad que indica la capacidad de una prueba para identificar
dientes sin enfermedad se calcul6 de acuerdo con la férmula VN / (VN +
FP).

v El valor predictivo positivo que hace referencia a la probabilidad de que
un resultado positivo de la prueba realmente represente un diente
enfermo, se calculé usando la formula VP / (VP + FP).

v El valor predictivo negativo que sefiala la probabilidad de que un diente
con un resultado de prueba negativo esté libre de enfermedad, se calculé
utilizando la férmula VN / (VN + FN).

Los valores de la saturacion de oxigeno y el tiempo de duracion del dolor por el
estimulo térmico en los diferentes grupos se analizaron con Prueba U de Mann
Whitney.

46



EVALUACION DE LA EFICACIA EN EL DIAGNOSTICO PULPAR DE UN DISPOSITIVO DE OXIMETRO
DE PULSO

13 Resultados

Se evaluaron un total de 40 piezas dentarias los cuales representan nuestra
unidad de estudio, divididos en dos grupos; 20 para el grupo de dientes con pulpa
vital reversible (VR) y 20 para para el grupo de dientes con pulpa vital irreversible
(VI). La edad promedio de los pacientes a los que se les realizaron las pruebas

fue de 41.44, el género femenino fue el mas frecuente en un 80%. (Grafico 1)

GENERO

= FEMENINO MASCULINO

Gréfico 1 El género femenino fue el mas frecuente en un 80% de los pacientes incluidos en el estudio.

13.1 Evaluacion de la saturacion de oxigeno pulpar

13.1.1 Medicién de la SaO:2 pulpar.
En el grupo 1 representado por dientes con pulpa vital reversible (VR), se obtuvo
una media de 89.9% con una desviacion estandar (SD) de £2.37, en el valor
correspondiente a la SaO2. En el grupo 2 correspondiente a dientes con pulpa
vital irreversible (VI) se obtuvo un promedio de 94.6% con una desviacion
estandar de £1.92. (Tabla 3)
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Estadistica descriptiva de la SpO2 en los diferentes grupos de

estudio.
Media SD Rangos Max-min
Grupo 1 (VR) 89.9% +2.37% 97-87
Grupo 2 (VI) 94.6% +1.92% 99-86

Tabla 3 Medidas de la saturacion de oxigeno

Media sobre SaO, para VR y VI
95.00% 94.60%

94.00%
93.00%
92.00%

91.00%

89.90%

90.00%

89.00%

% de Saturacion de Oxigeno

88.00%

87.00%

m Pulpa vital reversible ~ ®mPulpa vital irreversible

Gréafico 2. Valor promedio de saturacion de oxigeno en los diferentes grupos de estudio.

13.2 Evaluacion de la prueba de sensibilidad pulpar con frio.

Al evaluar el tiempo que perdura la sensibilidad pulpar una vez que el estimulo
se eliminé se obtuvo un valor promedio de 3.09 s para el grupo de pulpitis
reversible y para los 6rganos dentarios con pulpa vital irreversible el promedio
fue de 9.13 s (Tabla 4)

Estadistica descriptiva de duracion de dolor al aplicar el estimulo térmico

Media (s) SD Rangos Méax-min
Grupo 1(VR) 3.09 +3.07 5.84-0.24
Grupo 2 (VI) 9.13 +4.96 15.4- 4.56

Tabla 4. Promedio, desviacion estandar (SD) y rango maximo y minimo obtenido en los diferentes grupos
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Tiempo de duracion del dolor por el estimulo térmico

10

9.13

Tiempo (s) de Respuesta
w [05]

=N

m Pulpa Vital Reversible  ®Pulpa Vital Irreversible

Grafico 3. Promedio del tiempo que permanece el dolor por el estimulo térmico en los diferentes grupos.

13.3 Validacién de pruebas diagndsticas

Para la Oximetria de pulso se obtuvieron los siguientes valores:

Oximetria de Pulso
' Enfermo  Sano
Positivo | 22 2
Negativo | 3 13

Tabla 5. Tabla de contingencia que muestra los valores VP, FP, FN, VN para la oximetria de pulso

Para la Prueba térmica de sensibilidad pulpar se obtuvieron los siguientes

valores:
Prueba térmica de sensibilidad pulpar
' Enfermo Sano
Positivo | 17 5
Negativo | 3 15

Tabla 6. Tabla de contingencia mostrando los valores de VP, FP, FN, VN para la prueba térmica de
sensibilidad pulpar

Los valores obtenidos indican una mayor sensibilidad y especificidad con la
oximetria de pulso como prueba diagnéstica, determinando una mejor capacidad

diagndstica en comparacion con la prueba de sensibilidad al frio. (Tabla 7)
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VALIDACION DE PRUEBAS DIAGNOSTICAS.

PRUEBAS Sensibilidad Especificidad VPP VPN
OXIMETRIA 0.88 0.86 0.91 0.81
PRUEBA TERMICA 0.85 0.75 0.77 0.83

Tabla 7. Sensibilidad, Especificidad, Valor Predictivo Positivo (VPP), Valor Predictivo Negativo (VPN) para
las pruebas diagndsticas de oximetria de pulso y de sensibilidad pulpar con frio

Validacion de Pruebas Diagndsticas

0.8
0.6
0.4
0.2

0

Sensibilidad Especificidad VPP VPN

B Oximetria Prueba Térmica

Gréfico 4. Sensibilidad (SN), Especificidad (SP), Valor Predictivo Positivo (VPP), Valor Predictivo
Negativo (VPN) de las pruebas evaluadas

Al realizar la prueba de Shapiro Wilk en los diferentes grupos, tanto con la
oximetria como en la prueba térmica del frio, se obtuvo un valor de p<0.05, por
lo que los datos no siguen una distribucion normal, realizando prueba post-hoc
de U de Mann Whitney, obteniendo una diferencia estadisticamente significativa
entre el grupo de pulpa vital reversible e irreversible en los valores de oximetria
(p=0.043). En cuanto a la prueba de sensibilidad al frio se detectd una diferencia
estadisticamente significativa en el tiempo de respuesta al estimulo entre el

grupo de pulpa vital reversible e irreversible (p=0.001).
134 PCRy Electroforésis

Al analizarse, se observo la presencia de IL-8 en forma de una barra definida en
gel de electroforésis para aquellas muestras correspondientes al grupo 2 (PVI),

y de forma menos definida para aquellas pertenecientes al grupo 1 (PVR).

{ T e P
Figura 12. Anélisis en camara UV de gel de agarosa
por proceso de electroforésis
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14 Discusion

El objetivo de este estudio fue evaluar la eficacia de un dispositivo de oximetria
en el diagndstico pulpar detectando una mayor sensibilidad y especificidad en

comparacioén con la prueba térmica del frio.

Las pruebas de sensibilidad pulpar proporcionan informacién valiosa sobre el
diagndstico para una correcta planificacion del tratamiento clinico. Si existe una
patologia, las pruebas diagndsticas pulpares en combinacion con la informacién
obtenida de la historia clinica, la exploracion y las radiografias, conducen al
correcto diagnostico de la enfermedad. Sin embargo, ademas de la recopilacién
de datos, es necesario su correcta interpretacién para determinar la causa y el
problema del paciente. Al sospechar de una patologia pulpar, habra que
establecer un diagndstico endododntico definitivo para asegurar la preservacion
de la pieza dental, utilizando pruebas de sensibilidad o vitalidad como la prueba

de frio, calor, eléctrica o la oximetria. (2,5,53)

La oximetria de pulso es una tecnologia presentada inicialmente en 1974 por
Takuo Aoyagi, luego de basarse en estudios de oximetria previos realizados por
Vierordt en 1876 y Nicolai en 1931, avanzando durante la Segunda Guerra
Mundial por Millikan en 1942. (54) Desde entonces, diversos investigadores han
realizado sus propias adaptaciones para su utilizacion en el area odontoldgica,
especificamente; para el diagnostico de patologias pulpares. El primer
investigador en proponer el uso de la oximetria para el diagnéstico endododntico
fue Schmitt en 1991 por medio de pletismografia; la base de la oximetria.
Discutiendo la necesidad de un detector de mayor tamano para capturar
suficiente luz y atenuar lo mas posible el ruido ocasionado por las estructuras
circundantes y el movimiento del paciente, ademas de mencionar la idea del uso
de oximetria para el diagndstico de la vitalidad pulpar mencionando que
posiblemente se veria afectada ésta al inducir un estado inflamatorio. (55) El
mismo ano, Schnettler describe el potencial de la oximetria de pulso para
detectar la vascularidad de la pulpa dental, adaptando un oximetro y utilizandolo
en incisivos centrales superiores, reportando las limitaciones de la tecnologia en
ese momento y apoyando su aplicacion para el diagnostico del estado pulpar,

especialmente en casos de trauma. (56) Kahan y Noblett continuaron con las
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adaptaciones por medio de una grapa dental, presentando las ventajas de la
objetividad de la prueba con minimo de incomodidad para el paciente, sin
embargo, se remarcan las desventajas inherentes de la prueba reportando
variaciones grandes en los valores de oxigenacion, la afectacién por presencia
de la luz ambiental, la amplificacion del ruido por baja sefializacion, el movimiento
del sensor y la sefial de tejidos adyacentes. (41,42) A pesar de sus limitaciones,
los estudios para su aplicacion en el area endodontica continuaron hasta
confirmar la fiabilidad de la prueba para el diagndstico, probando con distintas
adaptaciones, principalmente para el uso en piezas anteriores o hasta
premolares. (43,57,58) Los resultados obtenidos de la oximetria aplicada a
dientes con pulpa sana, ha llevado a que también se pueda medir la saturacién
de oxigeno en dientes sobre los cuales los resultados de las pruebas de
sensibilidad convencionales no serian confiables como los son cuando hay apice
abierto o recientemente traumatizados. Gopi Krishna et al. evaluaron un oximetro
adaptado, en dientes con historial de trauma, durante 6 meses, y reportaron
vitalidad pulpar, lo cual demuestra las ventajas de esta prueba sobre la del frio,
tras sufrir un trauma dental. (59) A pesar de sus numerosas ventajas, diversas
revisiones literarias sobre la oximetria de pulso aplicada al diagnodstico
endodontico han reportado sus limitaciones y la posibilidad de valores de
saturacién alteradas en ciertas condiciones, como son; perfusion baja,
afectaciones sanguineas, vasoconstriccion, hipotensidn o movimientos del
paciente y/o sensor. (5,60) Tomando en consideracion estos factores y limitantes,
en el presente estudio, se incluyeron pacientes que tuvieran una estructura
dental completa, con diagndstico de pulpa sana o pulpa vital irreversible, de
acuerdo a la sintomatologia y se excluyeron pacientes con algun tipo de
alteracion sanguinea diagnosticada, o que estuvieran tomando medicamentos
que pudieran afectar la perfusion sanguinea y por lo tanto, comprometer los

resultados del experimento.

Aun cuando se ha demostrado en diversos estudios la efectividad de la oximetria
no existe un adaptador estandar para su utilizacion en todas las piezas dentales
de infantes y adultos, hasta el momento se incluyen la utilizacion de grapas,
pinzas para el I6bulo de la oreja, portagrapas, pinzas de ropa e incluso

impresiones 3D de acido poliacrilico. (41,42,61,62) Sin embargo, cada una de

52



EVALUACION DE LA EFICACIA EN EL DIAGNOSTICO PULPAR DE UN DISPOSITIVO DE OXIMETRO
DE PULSO

estas ha presentado sus propias limitaciones en cuestion de disefio y uso; ya
sea necesitando una adaptacion para cada tipo de diente, necesidad de equipo
especial, inutilidad en piezas posteriores o causando incomodidad o dolor en el
paciente, siendo una consecuencia contraproducente a lo que se quiere evitar
con la prueba de frio, que provoca un estimulo doloroso, para evaluar el estado
pulpar. (24,26)

En el presente trabajo se muestra una comparacion entre resultados obtenidos
de la prueba con frio con tetrafluoretano en oposicion a la medicion de SaOz, lo
cual se ha realizado en diversas investigaciones haciendo comparaciones en
distintas situaciones clinicas entre las pruebas de diagndstico disponibles, Gopi
Krishna discute la posibilidad de determinar la vitalidad de una pieza dental
traumatizada con oximetria desde el primer dia mostrando cuantificacion
constante en un periodo de 6 meses contra resultados variables de las pruebas
de frio y eléctricas, mostrando vitalidad hasta los 3 meses. (63) De forma similar,
Khademi reporta la falta de fiabilidad de las pruebas térmicas y eléctrica en casos
de dientes en zona de labio y paladar hendido, recomendando la oximetria por
encima de estas pruebas para comprobar la vitalidad en estos casos. (43)
Karayilmaz mostré que la oximetria tenia valores de sensibilidad y especificidad
mayores a la prueba eléctrica, pero menores a los valores predictivos
presentados por Gopi Krishna, indicando la posibilidad de mostrar evidencia de
vitalidad en piezas con tratamiento endodontico previo, sin embargo, dado la
exclusién de piezas con tratamiento previo en la investigacion presentada, no fue
un factor determinante. (64) Dastmalchi realizé una comparacion mas amplia,
reportando que tanto la prueba de frio, como la de calor y la eléctrica no eran
confiables para valorar el estado pulpar (sensibilidad <0.60, especificidad <0.66)
a diferencia de su oximetro adaptado mostrando valores predictivos
significativamente mayores, similares a los resultados reportados en este
estudio. (65) Algaithy mas adelante presenta una revisién mas critica respecto a
los valores predictivos presentados en estos articulos y otros mas, indicando que
los resultados pueden no ser tan fiables debido a la posibilidad de sesgo debido
a sus criterios de inclusién, contradictorio a los resultados de la revision realizada
por Mainkar, informando valores predictivos para laser Doppler y la oximetria de

pulso por encima de 0.90, pero sin mostrar diferencias estadisticamente
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significativas contra la prueba de frio. (4,66) Otros autores confirman la utilidad
de la oximetria de pulso para el diagndéstico del estado pulpar por encima de las
pruebas térmicas y eléctricas, con la necesidad de establecer parametros de

referencia para la SaO2 en casos de pulpa sana y pulpa enferma. (44,67)

Las ventajas reportadas de la oximetria de pulso para el diagndstico de piezas
dentales, han sido descritas en numerosas publicaciones, siendo de sus
principales caracteristicas el ser no invasiva, atraumatica, cuantificable,
reproducible, facilidad de uso en pacientes pediatricos, y por supuesto su
objetividad frente el resto de tipo de pruebas; que ademas de subjetivas,
presentan sus propias limitaciones, principalmente los falsos positivos/negativos
o una falta de entendimiento de la participacion del paciente en la interpretacion
de la prueba. (5,26,43,44,59,60,67) La oximetria de pulso, presenta resultados
numeéricos estables, sin involucrar la participacion del paciente, eliminando el
sesgo del entendimiento del paciente al realizar la prueba, y por encima de todo,

sin causar dolor o incomodidad al paciente en cuestién.

A pesar de contar con numerosas ventajas, se ha discutido si realmente puede
ser utilizado en todos los casos, donde el grosor del esmalte y la dentina varian
y pudieran interferir en la interpretacion y funcionamiento del oximetro adaptado,
estudios previos han reportado una menor SaO: en piezas dentales a
comparacion a dedos utilizados en controles, atribuido a la presencia de esmalte
y dentina, la cual a su vez, da resultados de porcentaje distintos entre cada grupo
dental, sin embargo, al comparar estructuras dentales de 2.1mm a 6.8mm
mostraron unicamente una disminucion de 3% en condiciones In vitro. Otro
estudio por Silva et al. refuerzan ese argumento informando una disminucién de
4% en la saturacion de oxigeno comparando estructuras de 2 y 4mm,
confirmando que efectivamente; al aumentar el grosor de la dentina y en menor
medida el esmalte, la absorbancia aumenta. Ademas de que la luz ambiental no
parece afectar de forma significante la interpretacion y lectura de la saturacion
de oxigeno. Por otro lado, Fried et al. mediante modelos In vitro, determinaron
que las longitudes de onda bajo las que se trabajan normalmente en un oximetro
de pulso, es decir, las cercanas al infrarrojo, no se absorben en mayor medida
en el esmalte y la dentina. (68—70) Debido a los resultados presentados en estos

estudios, en el presente trabajo, se opt6é por realizar las mediciones con luz
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ambiental encendida, y luz de la unidad apagada, sin distincién en el tipo de

diente a medir.

Estudios mas recientes se han enfocado principalmente en intentar determinar
el porcentaje de oximetria de cada estado pulpar en distintas situaciones clinicas;
por ejemplo, cambios en SaO:2 entre dientes maduros e inmaduros, Bargrizan y
Dindaroglu determinaron que existia una correlacion negativa significativa entre
el porcentaje de saturacion de oxigeno y el nivel de desarrollo apical,
encontrando una disminucion de un maximo de 2.5% de saturacion de oxigeno
en dientes con apice cerrado en comparacion a apice abierto. Estrela y
Fragomeni, realizando la comparacion de SaO:z en dientes de diferentes grupos
de edad, reportaron una disminucion gradual de los promedios de saturacion a
mayor edad, coincidiendo con los resultados del presente estudio donde se
observaron valores mayores en pacientes jovenes a diferencia de pacientes de
mas de 40 afos. (71-74) Otras investigaciones se han enfocado en intentar
determinar diferencias entre la SaO2 de pacientes jévenes con lesiones cariosas
profundas y piezas dentales sanas, encontrando una reduccion significativa en
dientes con lesiones cariosas profundas (media: 64.36%). Este hallazgo se
adjudica a una difraccion de la luz a través de los prismas del esmalte o dentina
contaminada, o también por una lectura de tejidos blandos de la encia, en el
presente trabajo se detectd un caso de valor de oxigenacion bajo para una pulpa
vital irreversible (86%), el cual presentaba caries profunda, coincidiendo con lo
que reportaron Kanumuru et al. (75) Kosturkov et al. detectaron una maxima de
Sa0:2 en pulpa dental sana de 99% y una minima de 48%. (76) Anusha et al.
detectan un 84.45% para pulpitis reversible, 81.6% para pulpitis irreversible, y
70.7% para necrosis pulpar. (77) Estos hallazgos varian con lo detectado en el
presente trabajo, en donde se determind un 89.9% para pulpitis reversible
coincidiendo con el estudio de Sharma et al. que reporta valores de oxigenacién
en dientes sanos en promedio de 88.78%, con una maxima de 91.33% y un
minimo de 85% (78) Grabliauskiene presenta sus datos en los distintos tipos de
grupos dentales; con medias de 93.75% y 93.69% para incisivos maxilares y
mandibulares respectivamente, 91.63% y 93.56% para caninos maxilares y
mandibulares respectivamente, 93.38% y 93.94% para premolares maxilares y

mandibulares respectivamente, 92.31% y 93.13% para molares maxilares y
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mandibulares respectivamente. (62) Ademas se han presentado diversos
estudios de analisis sistematicas y metaanalisis comparando los distintos
estudios de oximetria para el diagndstico pulpar, discutiendo que el plan de
tratamiento puede complicarse debido a un diagndstico erréneo, y que este
método es confiable para la medicion y determinacién del estado pulpar en sus
diferentes etapas y detectar las diferentes anomalias que se pueden presentar
en distintas situaciones clinicas, obteniendo altos valores de sensibilidad y
especificidad, recalcando la necesidad de implementar estas herramientas para
el diagndstico pulpar, inclinandose hacia la medicion del tejido vascular a

diferencia de la respuesta de ramas nerviosas. (79-82)

En cuanto a los valores obtenidos en pulpa vital irreversible que fue de un
93.94%, difieren con los informados anteriormente, excepto con el estudio
presentado por Mishra (83), el cual muestra valores mayores de saturacion de
oxigeno en estos casos. Esta diferencia sobre otros estudios se atribuye a varios
factores, como es que los pacientes incluidos presentaron sintomatologia sin
sobrepasar 7 dias mas alla de su aparicion, lo cual se relaciona con una

alteracion del flujo sanguineo.

Algunos estudios que pueden explicar este fendmeno incluyen a Heyeraas,
quien sometié a estimulacion eléctrica a dos tiempos distintos; desde 5 s hasta
120 s. Con la hipétesis de que la presion pulpar aumentaria al estimular el menor
dato de vasodilatacion o filtracion capilar y que en consecuencia reduciria la
presion intramural, comprimiendo los vasos pulpares, contrarrestando la
vasodilatacion. Al medir la presion del liquido intersticial y el flujo sanguineo por
medio de un sistema de contrapresién con micropipetas, se observé un promedio
de presion de 6.3 mmHg en condiciones normales, que al ser sometido a un
estimulo eléctrico constante, se observé un aumento simultaneo tanto en presién
intrapulpar y flujo sanguineo. Los datos de la presion pulpar observados
mostraron que al existir un dano del tejido pulpar, la presién pulpar se mostro a
20 mmHg al aumentar el flujo sanguineo. (84) Estudios mas recientes sobre
presién pulpar, lo ubican entre aproximadamente 30 a 43 mmHg, mostrando un
presion arterial baja en contraste de su flujo sanguineo alto y los efectos de la
inflamacion en la pulpa pueden mantenerse localizadas por periodos mayores a

8 horas. (85,86) En el caso de la pulpitis, dado que la inflamacion ocurre dentro
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de una cavidad cerrada, cualquier incremento de volumen de sangre o
extravasacion causara un aumento de la presidn pulpar, el cual puede comprimir
los vasos sanguineos y contrarrestar el flujo sanguineo. Este aumento de
volumen de sangre es transitorio siempre y cuando se pueda mantener la
permeabilidad vascular. (86) En caso de no poderse mantener la permeabilidad
vascular, se observara un aumento de presion durante los primeros tres dias,
aumentando alrededor de 15 mmHg, donde al ingresar al octavo o noveno dia
de inflamacion, este valor regresara a su normalidad, reduciéndose
paulatinamente por debajo de su valor normal en caso de no resolverse la causa
de la inflamacion; observandose un colapso venoso, isquemia y eventualmente
una necrosis local. (87) Por otro lado, los datos presentados acerca de la presion
pulpar normal de alrededor de 40 mmHg, y de acuerdo con la literatura disponible
sobre el funcionamiento de los oximetros de pulso, no concuerdan con la SaO2
que se ha reportado. Los valores esperados para esta presion pulpar baja se
pudieran esperar de forma normal en alrededor de 70 a 75% de SaO2, ya que,
aunque el flujo sanguineo encontrado en la pulpa es alto, la presion que se

maneja es mas baja, por lo tanto, su oxigenacién también deberia serlo.

Otro aspecto importante es el ajuste en los distintos oximetros, en donde los mas
recientes presentan una filtracion adaptativa, esta funcidon permite una
calibracion automatica y ajuste de sus parametros en caso de movimientos por
parte del paciente, o por perfusion sanguinea baja. El diodo; encargado de recibir
la luz transmitida por LED, es amplificada para poder recibir informacion, dentro
del médulo procesador, la informacion se analiza para aislar la forma de onda de
la fotopletismografia a cada longitud de onda, donde en caso de movimiento del
paciente o perfusidon sanguinea baja, se implementa una filtracion adaptativa
para finalmente indicar el valor de SaOz2. (88) Resulta importante recalcar esta
informacion ya que en diversos estudios donde se compararon algunos
oximetros de pulso en casos de perfusion alta y baja, tuvieron dificultades para
obtener lecturas por debajo de 80%, donde posiblemente, la filtracion adaptativa
ajustd los parametros de lectura a valores mas plausibles para el tejido que

supone, estaria analizando. (82,88)

La SaO:y el funcionamiento de oximetros de pulso actuan en base a una curva

de disociacion de oxihemoglobina, donde diversas situaciones clinicas pueden

57



EVALUACION DE LA EFICACIA EN EL DIAGNOSTICO PULPAR DE UN DISPOSITIVO DE OXIMETRO
DE PULSO

desplazarla hacia la derecha, es decir hay un aumento de la concentracion de
oxigeno en sangre. Primeramente, al disminuir el pH en sangre, desplaza la
curva en un 15% hacia la derecha, aumentando la oxigenacion, como se puede
observar en infecciones odontogénicas. Otros factores que pueden influir sobre
esto, es el aumento de la concentracion de dioxido de carbono (CO2), aumento
de la temperatura y, de forma importante el aumento de 2,3-bifosfoglicerato
(BPG). En el caso de la vasodilatacién local de la pulpa durante eventos
inflamatorios, existe un aumento de temperatura. La BPG es un fosfato
metabdlico importante que mantiene la curva de disociacion hacia la derecha,
este metabolito aumenta su concentracion considerablemente, en condiciones
hipdxicas mayores a un par de horas, condiciones que se observan durante la
inflamacion neurogénica de la pulpa. (88) Con los datos presentados
anteriormente, permite discutir en la posibilidad de que durante los primeros dias
de la aparicion de sintomatologia de la pulpitis irreversible, hay un aumento de
la presion pulpar en la primer semana de estimulacidn del tejido pulpar, con su
posterior vasoconstriccion y aumento de las condiciones hipdxicas que llevan
eventualmente a la necrosis pulpar, por lo que seria relevante considerar el
tiempo desde la aparicion de sintomatologia y su relacion con la saturacion de

oxigeno.

Al presentar resultados distintos sobre los valores de oxigenacién reportados en
pulpitis vital irreversible, se adjudica al tiempo en el que se midi6 la saturacion

de oxigeno, es decir en los primeros 7 a 9 dias de la aparicion de sintomatologia.

Se sugiere mayor investigacion sobre el tema de saturacion de oxigeno del tejido
pulpar, y la necesidad de realizar un dispositivo especialmente disefhado para
piezas dentales que permita la lectura de saturacion de oxigeno en valores desde
50 a 100%.
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15 Conclusion

Se demuestra la eficacia en el diagndstico del estado pulpar de un dispositivo de
oximetro de pulso, obteniendo una mayor sensibilidad y especificidad en
comparacién con la prueba térmica del frio, comprobando la hipétesis de

investigacion.

16 Perspectivas

- Realizar comparaciones saturacion de oxigeno en piezas dentales entre
distintas adaptaciones de aditamentos con oximetros de pulso.

- Comparar valores de saturacion de oxigeno en dispositivos con opcion a
lectura en condiciones de perfusion alta y baja.

- Cuantificar IL-8 de muestras de sangre pulpar en diagnésticos de pulpa

vital reversible e irreversible.
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A) Carta de Consentimiento Informado

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI
FACULTAD DE ESTOMATOLOGIA

Con fundamento en el reglamento de la Ley General de Salud en materia de
Investigacién para la salud, titulo segundo. Capitulo |. De los aspectos Eticos de
la Investigacion en Seres Humanos. Articulo 17, fraccion Il. Articulo 20 y 22.
Titulo Quinto, Capitulo unico. Investigacion para la salud. Articulo 100, fraccién
IV, Articulo 102 y 103. NOM 012- SSA3-2012. Que establece los criterios para la
ejecucion de proyectos de investigacion para la salud en seres humanos en su
numeral 10.6, 10.7 y 10.8. NOM 004- SSA3-2012 del expediente clinico en su

numeral 4.2.
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CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

SAN LUIS POTOSI, S.L.P.A DE DEL 2024.
Por medio de la presente, yo y/lo como
representante legal de acepto libre vy

voluntariamente participar en el proyecto de investigacion que se realiza en el Posgrado de la
maestria de endodoncia de la Facultad de Estomatologia de la Universidad Autonoma de San
Luis Potosi titulado: “Evaluacion de la eficacia en el diagndstico pulpar de un dispositivo de
oximetro de pulso”. El objetivo principal de esta investigacion es adaptar y evaluar un oximetro
de pulso para el diagnéstico pulpar.

Declaro que se me ha informado en forma verbal y sin presion alguna, de manera amable,
sencilla, clara y completa sobre los posibles inconvenientes y beneficios derivados de mi
participacidén en este proyecto, el cual consiste en:

1.- La toma de sangre de camara pulpar por medio de un acceso endodontico.

2.- Extraccion de premolares sanos indicados para extraccién por motivos ortodénticos sin costo
y con sus respectivos riesgos en caso de aplicar.

Se que la participacion de este estudio no representara un riesgo y conservo el derecho de
retirarme del Estudio en el momento que considere conveniente, sin que ello afecte la atencion
que reciba.

Se me ha dado toda la seguridad de que no me identificara en las publicaciones que deriven del
estudio y que los datos relacionados con mi privacidad seran manejados en forma
CONFIDENCIAL. Tengo el conocimiento que la informacién y los datos recopilados seran
utilizados con fines cientificos y se respetara la identidad de los pacientes.

Por lo anterior firmo al margen y alcance para constancia y efectos que haya a lugar.

Nombre y firma de participante en el estudio:

Teléfono:

Nombre y firma de Testigo 1:

Teléfono:

Nombre y firma de testigo 2 :

Teléfono:

C. D. Carrera Vargas Jesus Andrés
Facultad de Estomatologia, UASLP
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B) Aprobado por comité de ética en investigacion
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DE ETICA EN INVESTIGACIGN
COMFr:chllad de Estomatologia, UASLP

San Luis Potosi, S.L.P. 7 DE SEPTIEMBRE DE 2023

M.E. Jestis Andrés Carrera Vargas
Maestria en Endodoncia

Facultad de Estomatologia, UASLP
PRESENTE

Por este conducto me dirjo a Usted en referencia a su trabajo de
investigacion titulado “Evaluacién de la eficacia en el diagnéstico pulpar de
un dispositivo de oximetro de pulso” Asignado con la clave: CEI-FE-063-
023.

Dicho trabajo fue evaluado en los aspectos del marco ético-legal y
bioseguridad por los miembros del H. Comité de Etica en Investigacion: M.
en C. Ana Maria Guadalupe Gonzéalez Amaro, Dra. Yolanda Hernandez
Molinar, Dra. Norma Verénica Zavala Alonso, Dra. Claudia Edith Davila
Pérez, Dra. Rita Elizabeth Martinez Martinez, Dr. José Arturo Garrocho
Rangel, M en C. Alan Martinez Zumaran y CMF Victor Mario Fierro Serna.
De dicha evaluacién y de forma colegiada, el Comité ha dictaminado que su
protocolo de investigaciéon ha sido APROBADO POR UNANIMIDAD
pudiendo llevarlo a cabo en los tiempos que Usted ha considerado
necesarios para su ejecucion.

El Comité de Etica en Investigacion de la Facultad de Estomatologia se rige
con la clave CONBIOETICA-24-CEI-001-20190213 de acuerdo con las
directrices nacionales para la integracién y funcionamiento de los Comités
de Etica e Investigacion emitidas por la Comisién Nacional de Bioética
(CONBIOETICA).

Le solicitamos nos haga llegar los informes correspondientes del AVANCE
de su proyecto de investigacion, asi como un INFORME FINAL para nuestro

archivo, recordandole ademas que este proyecto podra ser monitoreado en
cualquier momento por este Comité.
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www.uasip.mx

DRA. RITA ELI

PRESIDENTE DEL H. C TRDE ETICA EN INVESTIGACION
FACULTAD DE ESTOMATOLOGIA, UASLP
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