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1. INTRODUCCION.

En la microflora oral albergan aproximadamente 700 especies de bacterias, entre
las cuales se encuentra el Streptococcus mutans, presente en la biopelicula o bioflm

dental y principal microorganismo asociado a caries dental.

El principal problema de salud publica bucal a nivel mundial es la caries dental
teniendo una prevalencia del 80-90%; es una enfermedad de origen multifactorial
en la que intervienen 3 factores; huésped, microflora y sustrato, por un determinado
tiempo, teniendo como consecuencia la destruccion de tejidos duros, infecciones
dentales, dolor y la pérdida dental. A consecuencia de probleméticas como ésta, se
ha buscado la aplicacion de la nanociencia y la nanotecnologia, para la obtencion
de biomateriales en terapéuticas meédico — odontologicas; tal es el caso del uso de
diversos metales, como la plata, oro, zinc, entre otros, ya que se ha comprobado
gue presentan excelentes propiedades antibacterianas para ser empleados en

dichas areas.

El magnesio es un metal ligero ocupando el cuarto lugar como el mas abundante en
el organismo y esta también presente en diferentes alimentos, por lo que se ha

tomado en cuenta para ser utilizado en las areas de las ciencias de la salud.

La nano-odontologia ha buscado promover el mantenimiento de la salud bucal
integral mediante el empleo de biomateriales nanoestructurados, creando asi
potenciales tratamientos en odontologia. Se sabe que la actividad antibacteriana de
las nanoparticulas metalicas, es una funcién que depende de su contacto con los
microorganismos gracias a su tamafio, area de superficie, composicion quimica,

entre otros beneficios.

En base a lo anterior, el presente trabajo tuvo como objetivo la obtencién y
caracterizacion de nanoparticulas de Oxido de magnesio y su actividad
antibacteriana frente a la cepa Streptococcus mutans, siendo el principal

microorganismo asociado a caries dental.



2. MARCO TEORICO.

2.1 MAGNESIO.

Es un metal liviano, color blanco plateado y medianamente fuerte e insoluble, de
una alta reactividad por lo que es usual hallarlo en compuestos y sales. Su
comportamiento quimico es semejante al del calcio, elemento vecino en la tabla

periddica, y al de los metales alcalinotérreos @,

Su nombre proviene del latin magnesium, y este vocablo a su vez nace del griego,
tal y como el de la magnetita y el manganeso, pues estos metales se encontraban
en abundancia en la prefectura de Magnesia, una de las cuatro regiones en que se

dividia la antigua Tesalia, en la Grecia helénica @,

El Magnesio (Mg) se halla presente en diversos alimentos, pero sobre todo en los
de origen vegetal como semillas, frutos secos, hierbas secas, salvado, nueces,
almendras y muchos otros. Forma parte de los nutrientes esenciales para el cuerpo

humano @,

2.2 EL MAGNESIO EN EL AREA MEDICA-ODONTOLOGICA.

El magnesio es el cuarto elemento mas abundante del organismo y el segundo en
importancia dentro del mismo . Las concentraciones de Mg en la dentina natural y
6sea son de 1.23% y 0.72%, respectivamente @), asi mismo cumple importantes
funciones en numerosas reacciones enzimaticas, procesos de transporte y sintesis
de proteinas, ADN y ARN *,

Fue usado por primera vez en cirugia ortopédica a principios del siglo XX, el Mg y
las aleaciones de magnesio se han evaluado en aplicaciones ortopédicas y

cardiovasculares ©®,



El magnesio se ha empleado como agente terapéutico en problemas como:
Eclampsia y preeclampsia reduciendo su riesgo.

También se ha utilizado en la arritmia en pacientes con sindrome de QT largo
(trastorno del ritmo cardiaco que puede provocar latidos rapidos y caoticos) Yy

arritmias inducidas por digoxina ©®),

Asimismo, se ha utilizado como suplemento para contrarrestar los efectos en
diferentes enfermedades como:

e Diabetes mellitus tipo 2 donde mejora el control glucémico.

e En la arterioesclerosis donde su empleo aumenta la concentraciéon de HDL,
disminucién de triglicéridos en sangre, disminucion de la inflamacion
sistematica, disminucion de la disfuncién endotelial.

e En la hipertension, mejora el efecto del tratamiento para prevenir infartos y

en calambres musculares reduce la frecuencia de los eventos ©,

Hay evidencias que indican que el magnesio ejerce un papel importante en la
formacion Osea, ya que tiene la funcion de formar hueso nuevo. Este mineral
también influye en la actividad de la vitamina D, necesaria para que el calcio se fije

en el hueso ©),

En el area odontolégica la colocacion de implantes dentales biodegradables a base
de Mg ha indicado dentro de las primeras etapas de osteointegracion, que este se
degrada, formando calcio y fosfato los cuales son muy similares a la estructura del

hueso 4:9).

Se ha asociado ingesta baja de Mg con la hipomagnesemia que puede traer el
desarrollo de diferentes enfermedades como:

e Enfermedad arterial coronaria.

e Hipertension.

e Sindrome metabdlico.

e Diabetes mellitus tipo 2 .



2.3 OXIDO DE MAGNESIO (MgO).

Es un 6xido metalico, formado por magnesio y oxigeno, de estructura iénica, de
aspecto y color blanco, un polvo fino, inodoro y con un punto de fusion de 2852 ° C.
También es conocido como magnesia calcinada y es obtenida por medio de la
calcinacion controlada del mineral de magnesita (carbonato de magnesio), y se
encuentra en minerales naturales de magnesio. Dentro de sus propiedades
quimicas, es un compuesto que absorbe facilmente humedad y diéxido de carbono

cuando se expone al aire, sin embargo, es insoluble en agua @.

Se ha informado sobre la actividad antibacteriana del MgO contra bacterias Gram-
positivas y Gram-negativas. Se ha informado que la actividad antimicrobiana del
MgO micrométrico, se debe a la presencia de oxigeno activo como superéxido
(O2-), en la superficie de las particulas de MgO .

2.4 NANOCIENCIA Y NANOTECNOLOGIA.

La nanotecnologia es considerada en el siglo XXI como una tecnologia actual,
basada en su potencial econémico y cientifico ®. Richard Feynman (1959), fue el
primero en hacer referencia de las posibilidades de la nanociencia y la
nanotecnologia en su discurso que dio en el Instituto Tecnoldgico de California
(USA), titulado “En el fondo hay espacio de sobra” ©. Eric Drexler fundador del

Instituto Foresight (1980), implantd por primera vez el término “nanotecnologia” 9.

La US National Nanotechnology Initiative explica que “La nanotecnologia es la
compresion de la materia que incluye imagenes, medidas, modelacion y
manipulacion de la materia a nano escala, donde los fenbmenos Unicos permiten

nuevas aplicaciones 1),



El prefijo “nano” proviene del griego y significa “enano”. Un nandmetro equivale a la
milmillonésima parte de un metro, o millonésima parte de un milimetro. Un

nanémetro (nm) se representa como 1 nm igual a 0.000 000 001 o 1x10-° (12,

La nanociencia es la disciplina encargada de imaginar, fabricar y manipular
materiales %, en otras palabras, consiste en la capacidad de controlar &tomos y
moléculas para formar nuevas estructuras, nuevas moléculas y nuevos materiales
de acuerdo con nuestras necesidades especificas, a escalas de tamafio mil millones
mas pequefas que las que observamos a simple vista. Mediante la nanotecnologia
es posible desarrollar nuevos materiales y aparatos con precisiéon atbmica. Los
materiales a nanoescala (en el rango de 1 a 100 nm) permiten obtener propiedades

mecdénicas, eléctricas, térmicas, opticas, entre otras, Unicas y mejoradas 4.

La nanotecnologia incluye a la electronica y el magnetismo, para la fabricacion de
estructuras de carbon, silicio, materiales inorganicos, metales y materiales
semiconductores ®®. Asimismo, interviene también en el disefio de los sistemas
biolégicos incluyendo al material genético. La nanotecnologia, genera materiales
funcionales como las nanoparticulas (NPs) por medio de técnicas fisicoquimicas
(16)_

Las NPs poseen propiedades fisicas y quimicas Unicas en relacion con su tamafio,
distribucion, morfologia, naturaleza polimorfica, cristalinidad, biocompatibilidad,

biodegradabilidad y propensioén a la agregacion 7).

2.4.1 MECANOSINTESIS.

Existen dos procesos para la sintesis de nanoparticulas y nanoestructuras, segun
la técnica de aplicacién: técnicas de arriba hacia abajo (Top-down) y técnicas de
abajo hacia arriba (Bottom-up). En el caso de la nanotecnologia Top-down, se trata
de disefiar y miniaturizar el tamafio de estructuras para obtener a nanoescala
sistemas funcionales en el caso de la produccion de nanoelectronica

(miniaturizacion de sistemas electronicos). Y en el caso de la nanotecnologia tipo



Bottom-up, se centra en la construccion de estructuras y objetos mas grandes a
partir de sus componentes atdmicos y moleculares o sea este tipo de
nanotecnologia es acogida como el enfoque principal de la nanotecnologia ya que
permite que la materia pueda controlarse de manera extremadamente precisa (18).

Existen diferentes métodos para la obtencién de nanoparticulas, como por ejemplo:

e Métodos fisicos: condensacion con un gas inerte, descarga al arco eléctrico,
corte por laser, pirélisis y pirdlisis por aerosol.

e Meétodos quimicos: reduccion del metal, sintesis solvotermal, sintesis
fotoquimica, sintesis electroquimica, rutas termoliticas, rutas sonoquimicas,
micelas y micro emulsiones, interfaces liquido-liquido.

e Métodos bioldgicos: microorganismos son los reactores y realizan la sintesis
de las nanoparticulas.

e Métodos hibridos: es una mezcla de los métodos anteriores; como la sintesis
laser, el procesamiento selectivo de tamafio post sintético y la dispersion

atémica de metales solvatados (DAMS) (8),

En este trabajo la sintesis de NPs de MgO que se empled, fue un método
mecanoquimico (mecanosintesis), el cual se encuentra dentro de los métodos
hibridos

El término mecanoquimica se refiere a las reacciones quimicas que involucran
reactivos en cualquier estado de agregacién, pero comunmente se usa para
reacciones solido-sdlido, en donde la energia necesaria para llevar a cabo la
reaccion, involucra un proceso o tratamiento mecanico. Este método se ha utilizado
en los ultimos afios para sintetizar materiales a partir de reactivos en estado sélido,
gue a temperaturas habituales de trabajo no muestran la reactividad necesaria para
su formacion, o bien para la preparacibn de compuestos que, en condiciones
normales de presion y temperatura, son metales nobles o no pueden ser obtenidos
por métodos de sintesis convencionales 8. La accién mecanica que se ejerce

sobre los reactivos permite llevar a cabo una verdadera reaccién quimica



(mecanosintesis) que hace posible obtener nuevos compuestos, con dimensiones

nanométricas 8,

La energia mecéanica que se aporta a los reactivos en estado solido puede
acumularse en la deformacion plastica de los cristales, produciendo defectos
cristalinos que, en consecuencia, producen regiones de especial reactividad
quimica que facilitan el desarrollo de los procesos en fase sélida. Segun el sistema
y las condiciones de activacion, pueden producirse reacciones en fase soélida
durante el tratamiento mecéanico a temperatura ambiente y/o pueden generarse

cambios estructurales, reduciéndose la temperatura necesaria de ciertas reacciones
(18)

La mecanosintesis ha despertado el interés de diversos grupos de investigacion en

nanomateriales principalmente debido a su sencillez y su bajo impacto ambiental

2.4.2 NANO — ODONTOLOGIA.

La nanotecnologia en odontologia, 0 nano-odontologia, promueve el mantenimiento
de la salud oral integral mediante el empleo de nanomateriales, dentro de la
ingenieria de tejidos, y en diferentes especialidades odontoldgicas %29, La nueva
oportunidad de tratamiento potencial en odontologia puede incluir herramientas
para el diagndstico oportuno de infecciones dentales, el uso de nuevos anestésicos

locales y el tratamiento para restauracion y rehabilitacion odontoldgica @V,

Gracias a la nanotecnologia el empleo de las nanoparticulas son otra opcion que ha
comenzado a tener un rol destacado en el area médico - odontologica, por ejemplo,
existen aplicaciones concretas como la de las nanoparticulas de plata que se utilizan
dentro de pastas dentales ya que poseen propiedades anti-desgaste, antifingicas y

antibacterianas (22,



En ortodoncia, se estan aplicando nanoparticulas que controlan la sefalizacion del
dolor y que incrementan la ramificacién de las terminaciones nerviosas al utilizar
nanoesferas que contienen factores de crecimiento que favorecen la regeneracion
del tejido nervioso 3.

En implantologia se vera muy favorecida con la introduccion de un biomaterial
conocido como nano-hueso, que simula la estructura y composicién del hueso %7,
Se estan disefiando implantes para ayudar a evitar las complicaciones que suelen
observarse tras un implante 6seo, como inflamacion e infecciones, provocando el

fracaso del tratamiento @4,

Se sabe que la actividad antibacteriana de las nanoparticulas metdlicas, depende
del area de superficie de la particula en contacto con los microorganismos. Se ha
demostrado una relacion inversa entre el tamafio de las nanoparticulas y su
actividad antimicrobiana, donde las nanoparticulas en el rango de tamafio de 1-10

nm han mostrado tener la mayor actividad antibacteriana ).

Existen reportes de actividad antibacteriana de distintas nanoparticulas metalicas
como el oro, plata, cobre, titanio y zinc %), Pese a esto, los mecanismos bactericidas
de éstas aln no se entienden completamente. Tres mecanismos hipotéticos son los

mas aceptados y reportados en la literatura:

e Acumulacion y disolucion de nanoparticulas metalicas en la membrana
plasmatica generan un cambio en su permeabilidad, con la consecuente
liberacion de lipopolisacaridos, proteinas de membrana y biomoléculas
intracelulares.

e Generacion de especies reactivas de oxigeno (ROS) generando dafios
oxidativos a las estructuras celulares como el DNA, la membrana plasmética y
las proteinas de membrana.

e Adsorcion de iones metalicos derivados de las nanoparticulas o las mismas
nanoparticulas en el interior de las células, seguido por el agotamiento de la

produccion de ATP intracelular y la interrupcion de la replicacion del ADN @7,
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2.5 CARIES DENTAL.

La caries dental es una enfermedad de origen multifactorial en la que existe
interaccion de tres factores principales: el huésped (higiene bucal, la saliva y los
dientes), la microflora (bacterias cariogénicas) y el sustrato (dieta cariogénica).
Ademas de estos factores, debera tenerse en cuenta uno mas, el tiempo. Para la
formacion de caries es necesario que las condiciones de cada factor sean
favorables; es decir, un huésped susceptible, una flora oral cariogénica y un sustrato
apropiado que debera estar presente durante un periodo determinado de tiempo.

Es un proceso y/o enfermedad dinamica crdnica, que ocurre en la estructura
dentaria en contacto con los depdsitos microbianos y, debido al desequilibrio entre
la sustancia dental y el fluido de placa circundante, dando como resultado una
pérdida de mineral de la superficie dental (Figural), cuyo signo es la destruccion

localizada de tejidos duros; esmalte y dentina principalmente (),

Figura 1: Caires Dental

Fuente: http://www.crismarfernandez.com/odontologia/que-son-las-caries/

2.5.1 MICROORGANISMOS INVOLUCRADOS EN LA CARIES DENTAL.

La presencia de microorganismos es necesaria para el desarrollo de la caries. Este
aspecto microbiolégico determina la caries dental como una enfermedad
transmisible @9). Las bacterias acidogénicas de la biopelicula dental necesitan los

hidratos de carbono como fuente de energia para sus actividades celulares. Los

11
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hidratos de carbono, como la sacarosa y lactosa, son metabolizados con rapidez

por ciertos microorganismos ©9),

Las bacterias orales pertenecen a una comunidad compleja de numerosas especies
que participan en la formacion de la placa bacteriana (biopelicula) con todas sus
funciones, interacciones y propiedades. El concepto actual contempla que varios
microorganismos se incluyen en la patogénesis de la caries dental como lo son
Streptococcus sp, Phrophyromonas, Lactobacillus sp y Actinomyces sp, de los

cuales, Streptococcus mutans es el agente mas importante asociado a ella Gb.

2.5.2 CARACTERISTICAS DE Streptococcus mutans

S. mutans es un coco Gram-positivo, dispuesto en cadena, no movil, catalasa
negativa, productor rapido de acido lactico con capacidad de cambiar un medio de
pH 7 a pH 4.2 en, aproximadamente, 24 horas (Figura 2). Fermentador de glucosa,
lactosa, rafinosa, manitol, inulina y salicina con la produccion de &cido.
Normalmente no desamina la arginina para producir amoniaco. Usualmente no
producen ni hemolisis ni decoloracién en agar sangre, es principalmente alfa o
gamma hemolitico en agar sangre de cordero, aunque se han reportado unas pocas

cepas hemoliticas (32,

Figura 2: Streptococcus mutans
Fuente: https://www.shutterstock.com/es/search/streptococcus+mutans
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Medios de cultivo

Hay muchas dificultades técnicas para obtener muestras representativas de
diferentes sitios orales y para aislar, cultivar y contar los microorganismos.
Afortunadamente, muchas de las especies de Streptococcus orales pueden aislarse
de varios sitios usando medios selectivos como Tripticaseina Soya Agar. Los
Streptococcus orales muestran una morfologia caracteristica de las colonias
(blanquecinas, de bordes definidos, colonias firmes muy adherentes al medio de

cultivo) lo cual permite su diferenciacion inicial 2.

Clasificacion de Streptococcus mutans

Con base en la composicién y los enlaces de los polisacaridos de la pared celular,
Streptococcus del grupo mutans se pueden clasificar en 8 serotipos entre los cuales
se encuentra el S. mutans (serotipos c, e, f y k). Se sabe que el serotipo c de S.

mutans es el tipo predominante en la cavidad oral humana ©3),

Colonizacion. Como en muchas enfermedades infecciosas, se requiere la
colonizacion de un patdégeno antes de que ocurra la infeccién
Hay un rango de factores de virulencia importante para el establecimiento de S.

mutans en la compleja comunidad microbiana de la biopelicula dental G4,

1. Acidogenicidad: ElI S.mutans puede fermentar los azlcares de la dieta para
originar principalmente 4acido lactico como producto final del metabolismo. Esto hace
que baje el pH y se desmineralice el esmalte dental.

2. Aciduricidad: Es la capacidad de producir acido en un medio con pH bajo.

Lo que ocasiona que baje el pH y se desmineralice el esmalte dental.

3. Acidofilicidad: ElI S. mutans puede resistir la acidez del medio bombeando
protones (H+) fuera de la célula.

4. Sintesis de glucanos y fructanos: Por medio de enzimas como glucosil y

fructosiltransferasas (GTF y FTF), se producen los polimeros glucano y fructano, a

13



partir de la sacarosa. Los glucanos insolubles pueden ayudar a la bacteria a

adherirse al diente y ser usados como reserva de nutrientes ¢4,

Adherencia. S. mutans cuenta con receptores que le permiten adherirse a
superficies del diente creando un entorno viscoso. Después de la adherencia
comienza a dividirse y producir microcolonias para la construccion de la biopelicula
(34)_

Coagregacion. S. mutans tiene la capacidad de adherirse a superficies, establecer
uniones con otros streptococcus y con bacterias de otras especies. Muchas cepas
de S. mutans se aglutinan (adherencia homologa) por la adicion de dextranos de
alto peso molecular. También se ha reportado que ciertas cepas de S. mutans
forman agregados con Nocardia, Neisseria al igual que con Candida albicans G4,

2.6 MANEJO ODONTOLOGICO DE LA CARIES DENTAL

Para el manejo odontolégico de la caries dental existen dos abordajes; la manera
no invasiva, la cual implica una serie de técnicas o estrategias para disminuir el
riesgo de padecer caries o aminorarla en estadios tempranos, por otro lado, esta la
invasiva que abarca técnicas para retirar la caries que ha cavitado la superficie
dental 39,

La primera manifestacion clinica o primera lesion en hacer su aparicion es la
llamada mancha “blanca”, este proceso puede ser detenido o revertido por el
proceso de re mineralizacion y aunado a diversos factores (cambios en la dieta,

usos de fluoruros, remocioén sistémica de placa 9.

Una vez que la cavidad se ha formado es muy dificil que el proceso de
remineralizacion pueda interactuar y por lo tanto, el diente necesita ser restaurado
con un material que restituya y reemplace la anatomia perdida del diente y su
funcion ©%, La restauracion de la cavidad no es una cura para la enfermedad,

porque puede reaparecer una 0 mas veces alrededor de la restauracion, ya sea
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Como una nueva lesion o como caries residual, cuando no fue totalmente removida

la lesién previa durante la restauracion del diente ©5),

Una vez que los microorganismos invaden los tejidos, su eliminacion completa no
es posible, siempre existira la posibilidad de que la preparacion cavitaria mantenga
alguna dentina contaminada ). Por otro lado, se ha demostrado que aun cuando
toda la dentina reblandecida haya sido eliminada, pueden permanecer
microorganismos, e incluso mantenerse viables debajo de restauraciones, sin

causar ningun efecto deletéreo aparente (Figura 3) G7),

Se ha encontrado en un estudio longitudinal que el 46% de las restauraciones
colocadas se deben a caries primaria, mientras que el resto (54%) son reemplazé

por restauraciones con diagndstico de fracaso %),

En cuanto al tipo de material restaurador, existen materiales restauradores que
ofrecen propiedades anti-cariogénicas, a traves de la liberacion de iones (fluoruro,
calcio, etc.) que tienen efecto bacteriostatico o bactericida y/o favorecen la

remineralizacion, y contribuye combatir la aparicion de la caries secundaria ©8).

Svanberg y col. en 1990, demostraron en un estudio in vitro que los materiales
resinosos pueden favorecer el crecimiento de S. mutans y el deposito de colonias
bacterianas sobre la restauracion, probablemente esto se deba a la constitucion
organica de la resina compuesta. Segun Mjor y col, los materiales resinosos
acumulan méas placa dental, y esta placa dental es mas cariogénica que el

observado sobre amalgama y cemento de ionémero de vidrio ©8).
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Figura 3. Caries secundaria
Fuente: https://www.actaodontologica.com/ediciones/2009/2/art-24/

El uso de nanoparticulas de metales incorporadas en biomateriales de uso dental
confiere propiedades bacteriostaticas y/o bactericidas para inhibir la colonizacion y

crecimiento de microorganismos propios de la caries dental.

Actualmente hay pocos reportes de materiales resinosos, ionémeros de vidrio,
adhesivos ortodénticos, que se han puesto a prueba, en los cuales se han
incorporado NPs metélicas para probar su efecto antibacteriano, teniendo como
resultado dicha actividad ante S. mutans.

Gracias a estas propiedades agregadas a los biomateriales dentales, la incidencia
y reincidencia de caries dental podria ser disminuida con el empleo de dichos
materiales cuando ya existe una lesion por caries e incorporar estas NPs en
articulos de higiene bucal y en mas biomateriales dentales y asi dejar de ser un
problema a nivel mundial por la actividad que presentan las nanoparticulas en el

principal microorganismo presente en la caries dental.
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACION

Se ha demostrado que existe efecto antibacteriano de las nanoparticulas de metales
como: plata, oro, cobre, zinc, entre otros, los cuales han sido investigados y
utilizados para introducirlos a la nano-odontologia, con el objetivo de crear nuevas
estrategias y tratamientos para las enfermedades bucodentales. Con respecto a las
nanoparticulas de 6xido de magnesio existe poca o nula informacién sobre su efecto

antibacteriano en contra de S. mutans

El magnesio es un elemento importante ya que éste se encuentra en el organismo,
formando parte de huesos, musculos, tejidos y células nerviosas, la mayor parte del
magnesio se encuentra en huesos y dientes. También es utilizado como terapia
farmacéutica para el alivio de algunos efectos de ciertas enfermedades como la
diabetes, arteriosclerosis e hipertension, de igual forma es utilizado como
suplemento alimenticio y evitar el desarrollo de enfermedades. Lo anterior podria
indicar que su uso en forma manomeétrica reduce la probabilidad de ser un elemento
toxico para uso clinico en comparacion con la plata, oro y cobre; y asi beneficioso

en la terapia odontoldgica.
Por lo que surge la siguiente pregunta:

¢Las nanoparticulas de 6xido de magnesio tendran actividad antibacteriana contra

la especie S. mutans?
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4. HIPOTESIS

Las nanoparticulas de 6xido de magnesio tienen actividad antibacteriana en contra

de S. mutans.

5. OBJETIVOS

Objetivo general:
e Determinar la actividad antibacteriana de las nanoparticulas de 6xido de

magnesio en S. mutans.

Objetivos especificos:
e Sintetizar las nanoparticulas de 6xido de magnesio.
e Caracterizar las nanoparticulas de 6xido de magnesio.
e Evaluar la actividad antibacteriana de las nanoparticulas de O6xido de

magnesio en S. mutans.

6. MATERIAL Y METODOS

6.1 Tipo de estudio

Segin Méndez y col @9 el presente estudio serd experimental, longitudinal,
comparativo.

6.2 Poblacion de estudio / Muestra

Muestra

Se utilizardn nanoparticulas de MgO y cepa Liofilizada de S. mutans proveniente
del ATCC® 25175™
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6.3. Variables.

Nanoparticulas Material de tamarfio inferior Independiente Cuantitativa mg/mL

de MgO a 100 nm continua

Efecto Capacidad de causar muerte Dependiente Cuantitativa Conteo UFC y
antibacteriano de bacterias continua absorbancias

La Concentracion Minima
Inhibitoria (MIC)
determinada por el nimero
de colonias visibles (nUmero
de UFC), la sensibilidad con
la Concentracion Minima
Bactericida (MBC) habia
informado por no
crecimiento (UFC = 0) y los
resultados de resistencia
habian informado como un
crecimiento positivo
incontable. (CFU's = +) asi
como inhibicién no visible

6.4. Metodologia / Técnicas
6.4.1 Mecanosintesis

El primer paso para sintetizar las NPs de MgO fue balancear la reaccion quimica
con los reactivos y sales de partida. El peso molecular del compuesto se registro y
se multiplicd por la concentracién con la que se trabajé. En este caso, el peso

molecular del Mg (OH)2 es 58.32 g/mol y la concentracion final fue de 1x10-2 moles.

Reaccién quimica: Mg(OH), Milling

§00°C /2" 90T O

Milling = Activacion
Obtenida la cantidad de material, se coloc6 la concentracién en un mortero de 4gata
(Figura 4) y se activo la reaccion quimica por medio de la molienda, con una

duracién de 20 minutos. Una vez que se obtuvo el producto de la reaccidén quimica,

el material se colocé en crisoles y se calciné a 800°C durante 2 horas.
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Figura 4. Balanza gravimétrica y mortero de &gata, utilizados para la mecanosintesis de NPs de
MgO.

Después de calentar el material, se lavo en tubos de ensayo y con agua fria 'y se
centrifugd por 6 minutos a 3000 rpm, realizdndose 3 veces. Se continu6 con los
lavados con acetona fria y de igual manera se centrifugaron bajo las mismas

condiciones anteriores.

Terminado los lavados se dejo secar el material a temperatura ambiente por lo
menos 24 horas. Finalmente, el polvo nanométrico de MgO se recolectd y se

almacend a temperatura ambiente.

6.4.2 Caracterizaciéon por Microscopia electrénica de transmision (TEM) y
Difraccion de rayos X (XRD)

La caracterizacion de materiales nanoestructurados se puede llevar a cabo
mediante el empleo de diversas técnicas. En este trabajo, la caracterizacion de las
NPs de MgO se realiz6 utilizando difraccién de rayos X (XRD) y microscopia de

transmision (TEM) (ambas técnicas por sus siglas en ingles).

Difraccion de Rayos X (XRD).

Principio fisico: Es una técnica analitica primaria, no destructiva, utilizada para
identificar las fases de un material cristalino y propiedades estructurales como
tamafio de grano, dimensiones de la celda unitaria, distancias interplanares, entre

otras. La difraccion de rayos X se basa en la interferencia constructiva de rayos X
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monocromaticos y una muestra cristalina, los rayos x son generados por un tubo de
rayos catodicos, filtrados para producir radiacién monocromatica y luz colimada para
concentrarse de esta forma se dirige el haz de rayos X hacia la muestra. El principio
se basa en medir los angulos de difraccién del rayo X que se producen por los
diferentes planos de la estructura del cristal, que genera un patron caracteristico

para cada tipo de soélido cristalino (041,

Procedimiento: Se utilizé un difractometro Rigaku Ultima IV (Cuk2 1.5406 A) con
una medicion de 5 a 35° y un tamafio de paso de 1° por minuto para el analisis de
las NPs de MgO. Se colocaron en un portamuestras de vidrio dejandose secar a
60°C durante 24 h. El portamuestras se introdujo en el equipo. Los patrones de
difraccion fueron obtenidos y se analizaron tomando como referencia las cartas
cristalograficas para encontrar a que fase correspondian del MgO y compararlo con

el polvo de NPs.

Microscépica electronica de transmisién (TEM).

Principio fisico: El microscopio electronico de transmision (TEM) utiliza un haz de
electrones que es acelerado y enfocado sobre una muestra, de manera tal que al
impactar con la misma genera sefiales directamente relacionadas su estructura y
morfologia. La interaccidn entre el haz incidente y los atomos de la muestra produce,
entre otros, electrones dispersados, los cuales son captados por un detector para
construir una imagen en dos dimensiones. El proceso de formacion de una imagen
de TEM involucra electrones que se transmiten a través de la muestra sobre la que
hizo incidir un haz de electrones coherentes. De acuerdo a la interaccion que se
produzca entre el haz de electrones y la muestra al atravesar ésta los electrones se
pueden clasificar en electrones no desviados, electrones desviados elasticamente
y electrones inélasticos. Los electrones no desviados y desviados elasticamente son
los responsables de la formacion de la imagen en TEM, mientras que una fraccion
de electrones inelasticos, los cuales ceden energia a la muestra al incidir sobre ella,

provocan el ruido de fondo presente en las imagenes de TEM (2 43),
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Procedimiento: El equipo empleado para la caracterizacion de las NPs de MgO fue
el microscopio electrénico de transmision JEOL 1400 de JEOL (Tokio, Japdn)
operado a un voltaje de 80 kV. Se colocaron 500 uL de alcohol isopropilico y 500
puL de la muestra de NPs, homogenizada la muestra, una gota de la muestra fue
colocada en una rejilla de cobre (200 mesh) recubierta con una pelicula de grafito,
y se dej6é secar durante una noche, protegidas del polvo, posteriormente fueron

colocadas en el TEM y se obtuvieron las imagenes.

6.4.3 Ensayos antibacterianos in vitro

Condiciones de medios de cultivo

La cepa bacteriana utilizada en las pruebas de actividad antimicrobiana, fueron
crecidas con protocolos estandarizados de cultivo microbiano anaerobio, a partir de
cepas adquiridas como cultivos liofilizados del American Type Culture Collection
(ATCC, Rockville, MD, USA) en el Laboratorio de Genética Molecular de la Division
de Estudios de Posgrado e investigacion de la Facultad de Odontologia de la
Universidad Nacional Autbnoma de México. Esta cepa fue cultivada en agar
enrigquecido: 40 mg de tripticaseina soya agar (TSA), 500 ml agua bidestilada, 5 ml
sangre de cordero a temperatura ambiente por una noche. Se almacenaron hasta

Su uso a 4°C.

Preparacion de cultivos bacterianos

Se descongeld la cepa Streptococcus mutans (ATCC® 25175™) de manera estéril
en el cuarto de microbiologia asignado para dichos fines. Con un mechero y, un
asa bacteriol6gica esterilizada con fuego previo a su utilizacion, se realiz6 el
sembrado en técnica de pasto o césped, se etiquetaron las cajas petri para después
llevarse a la cdmara de anaerobiosis en un ambiente de 80% N2, 10 % CO?, 10%
H?2 por 72 horas (figura 5). Se realizaron dos resiembras con estria triple, para la
corroboracién de purezas de cada cepa, cada siembra se realizé por duplicado,
para garantizar la viabilidad y descartar la contaminacion del cultivo. Después de

72 horas, el crecimiento de cada cultivo fue recolectado y colocado en tubos de
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centrifugacion falcén de 15 mL que contenian 5 mL de TSB. Las células fueron
medidas con espectrofotometro para calcular la densidad éptica de 1 (OD1) a una
A =600 nm, que es considerada como equivalente a 10° células bacterianas (OD1
= 109).

Una vez obtenida OD1, se realizaron diluciones seriadas, hasta obtener la
correspondiente diluciébn de 10° células, empleada para los ensayos de

susceptibilidad antibacteriana en caldo.

Figura 5. Cultivos para S. mutans

Preparativos para disoluciones.

Se marcaron 10 tubos eppendorf estériles con el nombre de la disolucion (1 a 10),
se pipetearon 10 tubos de 1.5 ml con 500 uL de agua estéril, del tubo de la
concentracion maxima, pasar 1 ml al tubo 1 y 1 ml al tubo 2 y se mezclé con
sonicador y pipeta, del tubo 2 pasar 500 uL al tubo 3 y mezclar con sonicador y
pipeta, del tubo 3 pasar 500 uL al tubo 4 y mezclar con las mismas condiciones, del
tubo 4 1 ml al tubo 5 y de igual manera se mezcla, se sigue el mismo procedimiento
hasta llegar al tubo 10.

En 3 cajas de Petri estériles se marcaron: caldo, bacteria y amoxicilina, se
introdujeron a la camara de anaerobiosis para realizar una lectura y tener un control
de OD.
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Prueba de susceptibilidad antibacteriana de NPs de MgO en S. mutans

Se realizaron dos pruebas de susceptibilidad, en la primera se colocaron 100 L de
cada una de las dispersiones de NPs de MgO (20 a 0.039 mg/mL) y en la segunda
(5 a 0.031 mg/mL), obtenidas a partir de las dispersiones seriadas (1:1), por
triplicado, en cada uno de los pozos correspondientes. A cada uno de estos pozos
se agregaron 100 pl de S. mutans (diluciéon 10°). Para el control positivo (C+) se
colocaron 100 pl de bacteria y 100 puL de amoxicilina de concentracion 1 mg/mL y
para el control de inhibicién negativa (Cl-) 100 pL de bacteria y 100 uL de caldo
TSB. Adicionalmente, se realizo otra placa de control, en la que se depositaron 100
uL de cada sistema de NPs sin bacterias y 100 pL de caldo TSB, para calcular las
densidades Opticas propias de las NPs dispersas en el medio de cultivo. Cada
ensayo se realizo por triplicado.

Un esquema general de la distribucién de los sistemas de NPs, C+, C-, en los pozos
de las placas, se muestra en la tabla 1. Posteriormente, se incubaron en camara de
anaerobiosis y bajo aerobiosis durante 72 horas a 160 rpm en plataforma de
agitacion, selladas con parafilm y cubiertas con plastico adherente. Al concluir el
tiempo de incubacion (72 horas), se retiraron las placas de 96 pozos. Se utilizaron
90 ul del buffer Trizma-EDTA pH 6.5 (TE) y 10 ul y se procedié a medir cada una
de las placas con ayuda de un espectrofotdmetro UV-Vis FilterMax F5 a la A = 595
nm.

Se realizaron dos ensayos utilizando diferentes concentraciones como se observa
enla Tabla 1y Tabla 2.

Tablal. Concentraciones de NPs de MgO (mg/mL) en S. mutans (primer ensayo)

A ‘ 2 10 5 . 1.25 0.312 0.625 0.156 0.078 0.039 CP Cl-
0
B ‘ 2 10 5 2.5 1.25 0.312 0.625 0.156 0.078 0.039 CP Cl-
0
(o3 ‘ 2 10 5 2.5 1.25 0.312 0.625 0.156 0.078 0.039 CP Cl-
0
D Caldo Caldo
200uL 200
L
E Caldo Caldo
200pL 200
L
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Tabla 2. Concentraciones de NPs de MgO (mg/mL) en S. mutans (segundo ensayo)

A ‘ 5 1 0.5 0.25 0.125 0.062 0.031 CP Cl-
B ‘ 5 4 3 2 1 0.5 0.25 0.125 0.062 0.031 CP Cl-
C ‘ 5 1 0.5 0.25 0.125 0.062 0.031 CP Cl-
D Caldo Caldo
200uL 200
L
E Caldo Caldo
200pL 200
L

CP (control positivo). Bacteria 100 yL + caldo 100 pL

Cl- (control de inhibicién negativa). Bacteria 100 pL + Amoxicilina100 pL

Pasadas las 72 horas se tomaron 100 pL de cada pozo diluido (1:1), para el cultivo
anaerobico en TSA enriquecido, y corroboracion de viabilidad por conteo de
Unidades Formadoras de Colonia (UFC’s), a las condiciones de cultivo
especificadas previamente. El conteo fue realizado con un contador de colonias y

estereomicroscopio (Fisherbrand™).

6.5 Diseno estadistico

Los datos obtenidos de absorbancia, se almacenaron en una base de datos en
Excel, dénde cada una de las lecturas se determinaron de las dispersiones (1:10)
10 pl del contenido de cada pozo y 90 ul de Buffer Trizma-EDTA pH 7.6 (0.372 g -
EDTA (1 mM), 1.576g - Trizma® hydrochloride (10 mM) y 1 L - agua destilada
UV/UF),

Los resultados fueron promediados por triplicado y comparados en par con respecto
al promedio de los controles positivos de la cepa individual, por medio de la prueba
estadistica T de Student, con paquete estadistico SPSS y ajuste de comparaciones
multiples por triplicado, con ICC al 95%. Los valores de P son; 0.05, 0.01, 0.001, al
realizar el ajuste por triplicado, ya que el ensayo se manej6é de esta manera, los
resultados quedaron; 0.01522, 0.00300 y 0.00030 respectivamente “4),

De los cultivos anaerobios obtenidos de cada dilucién se determinaron las UFC’s
como la Concentracién Minima Inhibitoria (MIC) determinada por el nimero de
colonias visibles (numero de UFC), la sensibilidad con la Concentracion Minima

Bactericida (MBC) habia informado no crecimiento (UFC = 0) y los resultados de
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resistencia habian informado como un crecimiento positivo incontable. (CFU’s = +)

asi como inhibicién no visible “3),
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7. RESULTADOS
7.1 Sintesis y caracterizacion de NPs de MgO.

Se lograron sintetizar NPs-MgO a través de un método mecanoquimico y libre de
solventes. Segun los resultados por XRD, se muestran picos de fuerte intensidad
en (111), (200), (220), (311) y (222) que se atribuyen a la fase de MgO cubico
(Figura 6). Los picos de difraccion son muy agudos, lo que indica que la fase de las
NPs-MgO esta bien cristalizada, sin registrarse otros picos que indicaban la
presencia de otros elementos que no pertenecen a la estructura cristalina del MgO.
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Figura 6. Comparacion de difractogramas de MgO y NPs de MgO.

El siguiente paso fue analizar por XRD el tamafio de nanoparticula que se obtuvo
con esta sintesis. Se utilizé la férmula de Debye Scherer con la que se puede

estimar el tamafio promedio de cristal:

_ kxA
b= FWHM (S) x Cosé
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Donde:

B es el tamafio promedio de nanoparticula

K es el factor de forma del cristal y su valor es de 1.0

A es la Longitud de onda de la radiacion utilizada (1 Cu)

0 es la posicion del pico de difraccion.

FWHM (S) es el ancho a la altura media del pico de difraccion de la muestra

El resultado de este analisis indico que el tamafio promedio de los nanocristales de
MgO es de 21.25 + 2.5.

De esta manera se continué la caracterizacién de las NPs-MgO por Microscopia

Electronica de Transmisiébn (TEM), obteniéndose las siguientes micrografias
(Figura 7).

100 nm
T ——— ¥
Figura 7. Micrografias por Microscopia electronica de transmision (TEM) de MgO y NPs de MgO.

Las micrografias por TEM muestran que las NPs-MgO tienen diversas formas

destacandose formas poliédricas y alargadas con tamafios menores a 100 nm.
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7.2 Ensayos antibacterianos in vitro
Se realizaron dos ensayos antibacterianos in vitro, el primero fue exploratorio para

valorar las concentraciones efectivas. Se obtuvieron los siguientes resultados

Ensayo 1

0.70 -

0.60 -

0.50 -

0.40 -

0D 595

0.30

0.20 |
HEEEEN I
0.00 | | |

20 mg/mL 10 mg/mL 5 mg/mL 2.5 mg/mL 1.25 0.312 0.625 0.156 0.078 0.039
mg/mL  mg/mL  mg/mL  mg/mL mg/mL  mg/mL

Figura 8. Efecto antibacteriano de NPs de MgO en S. mutans. Ensayo 1. Comparaciones en par
frente al control +. Prueba T de student con comparaciones multiples, valor de P: 0.01

En este ensayo se observaron variaciones en todas las concentraciones (Figura 8),
es decir que si hubo un efecto antibacteriano general de las NPs de MgO en S.
mutans. Con respecto a las UFC’s en la concentracion maxima (20 mg/mL) y en
las concentraciones medias (0.312, 0.625, 0.156 mg/mL) se presenta un efecto
bactericida para S. mutans, ya que no se observa crecimiento de UFC en agar, de
modo que estas CMB permiten un efecto notable sobre la viabilidad de la bacteria
Por otro lado, en las concentraciones 10, 5, 2.5, 1.25, 0.078 mg/mL existe una
propiedad bacteriostatica ya que hubo un ligero crecimiento de unidades
formadoras de colonia. Lo anterior podria deberse a una limitante de la técnica, es
probable que por la cantidad y el espacio del pozo las NPs no se hayan podido

dispersar de la manera adecuada y que el efecto haya sido minimo. (Figura 9)
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Figura 9. Conteo de unidades formadoras de colonias (UFCs) y efecto antibacteriano de NPs de
MgO en S. mutans. Ensayo 1

Ensayo 2
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Figura 10. Efecto antibacteriano de NPs de MgO en S. mutans. Ensayo 2 Comparaciones en par
frente al control +. Prueba T de student con comparaciones multiples, valor de P: 0.05
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Con respecto al segundo ensayo, en los resultados se observo disminucion en la
OD de todas las disoluciones evaluadas (Figura 10), es decir que hubo un efecto
antibacteriano significativo y general de las NPs de MgO en S. mutans en
comparacioén con los controles negativo y positivo. Las concentraciones mas bajas
0.062 y 0.031 mg/mL registran absorbancias minimas lo que indica que
probablemente el efecto sea bacteriostatico. Para corroborar lo anterior el conteo

de UFCs (Figura 11) indico los siguientes resultados.
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Figura 9. Conteo de unidades formadoras de colonias (UFCs) y efecto antibacteriano de NPs de
MgO en S. mutans. Ensayo 2

Los resultados indican que existe un efecto bacteriostatico en todas las
concentraciones de NPs de MgO ya que hubo un crecimiento de UFCs. Se puede
observar que en las placas con mayor concentracion de NPs el crecimiento de
UFCs en agar es minimo de modo que estas concentraciones permiten un efecto
notable sobre la viabilidad de la bacteria, pero bacteriostatico al no eliminar

completamente la cepa de S. mutans (Figura 11).
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8. DISCUSION

En este trabajo se lograron obtener NPs de MgO utilizando un método de facil
realizacion, con propiedades antibacterianas en contra de S. mutans principal

microorganismo responsable de la caries dental.

La mecanosintesis reportada en esta investigacion es un proceso versatil,
alternativo y libre de solventes, diferente a la reportada en otros estudios (18:46-49),
Las caracteristicas de estas NPs son comparables con otros reportes donde se

utiliza microscopia electronica de transmision y difraccion de rayos X.

El efecto antibacteriano de NPs de MgO ha sido reportado por diferentes autores,
mas encaminados a analizar el efecto sobre bacterias patdgenas causantes de

enfermedades nosocomiales (054,

Con respecto al area odontolégica los reportes son diversos y mas encaminados
en el efecto de NPs a base de plata, cobre y zinc (tabla 2). Como se puede apreciar
la mayoria de las sintesis de estas NPs involucran solventes y otros agentes que
tienen ya un efecto téxico en bacterias; esto podria disfrazar de manera significativa

el efecto propio de las NPs.

Por otro lado, los reportes sobre el efecto de NPs de MgO en especies bacterianas
bucales y principalmente en S. mutans, han sido minimos o nulos. Rayia J y col. ¢
reportan el uso de NPs-MgO con un tamafio de 90 nm en contra de S. mutans;
donde no se reporta la obtencion de las NPs y el resultado no es favorable ya que
solo se observan de 1-2 mm de inhibicibn en el antibiograma. Por otro lado,
Haghshenas y col. 8, reporta NPs-MgO de 70 nm de tamafio; estas fueron
sintetizadas por el método de sonicacion, observandose buena actividad
antibacteriana en contra de S. mutans. Por otra parte, Caballero, J. ®7) reportd NPs-
MgO de 20-40 nm de tamafio sintetizadas por el método de sonotermal, en este
reporte se observa la propiedad antibacteriana de las NPs en S. mutans y E. coli.

El resultado es mas evidente en contra de S. mutans.
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Tabla 2. Reportes del uso de nanoparticulas frente a S. mutans.

Tipo de NPS

Plata (Ag)

Plata (Ag)

Plata (Ag)

Cobre (Cu)

Plata
¢/ clorhexidina

Plata

Plata

Oxido de zinc
y cobre

Cobre - niquel

Quitosan

Plata
Oro
Oxido de zinc

Plata

Plata

Tamano
>100 nm
5.2y 175

nm
35nm

530 nm

17.5 nm
48.2 nm
8.2 nm
10-68 nm

40 nm
80 nm

0.75y0.1/
ml

9.3 nm

50 nm

25 nm
125 nm
80 nm

10 nm

20 nm

Concentracion

0.075,0.125y
0.175 mg/ml

5.19 mg/ml

0.03951mg/ml

CuNP c/a 0.4
mg/ml

CuNP s/a 0.04
mg/ml, QuitNP
0.6 mg/ml,
CuNP/QUuitNP
0.1mg/ml,
CuNP+QUuIitNP
0.1mg/ml

10, 20, 30 mg/ml

100 mg/ml

98 mg/ml

0.02 mg/ ml de
acetato de zinc o
acetato de cobre
0.01, 0.010, 1,
10, 100, 1000
mg/ml

1.25 mg/ml
2.5 mg/ ml

5. 00 mg/ml
0.0976 a 100
mg/ml plata
3.90 a 4000
mg/ml 6xido de
zinc

0.192 a 197
mg/ml oro

5 mg/ml

0.015 mg/ml
0.0075 mg/ml

Sintesis/
Método
Quimica
convencional

Sintesis no
reportada
Quimica
convencional

Quimica verde

Quimica verde y
gquimica
convencional
Sintesis no
reportada
Sintesis no
reportada

Sonoquimica

Mecanosintesis

Gelificacion ibnica

Sintesis no

reportada

Mecanosintesis

Electroquimica

Prueba in vitro

Antibiograma

Microdilucion

Microdilucién

Microdilucion

Antibiograma

Microdilucién

Microdilucién

Antibiograma

Microdilucion

Antibiograma y
Microdilucion

Microdilucién
liquida

Antibiograma

Microdilucién

Referencia
(Autor-afio)
Guevara L. Y
cols.
(2019). 8
Diaz Jy cols.
(2019). &9
Gadelna A. Y
cols.
(2013) ©0
TepaniaD. Y
cols
(2015) @M

Guadarrama S.
et.al

(2013). &1
Elias M. et.al
(2018). ©2
Hernandez J.
et.al

(2010). ©3
Eshed M. etal
(2012). ©9

Argueta L. et.al
(2015). ©5)

Palmeira B.
et.al

(2015). ©9)
Hernandez J.
et.al

(2008). €7

Gurunathan. et.
al. 68)

Vazquez M.
et.al

(2014). ©)
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Frente a estos reportes, las NPs obtenidas de MgO en esta investigacion por
mecanosintesis, de morfologia poliédrica y tamafio promedio de 21 nm demuestran
que la actividad antibacteriana en contra de S. mutans, principal microorganismo
causante de la caries dental, es eficiente, ya que, usando diferentes
concentraciones, se lograron obtener efectos bactericida y bacteriostatico. Dada las
caracteristicas de la metodologia empleada, fue necesario realizar dos disefios
experimentales con diferentes concentraciones para tener mas certeza en los

resultados.

Teniendo en cuenta que existe poca literatura en el area dental de dichas
nanoparticulas, y sintetizadas por mecanosintesis los resultados de esta
investigacion indican que estas NPs tienen el potencial de ser usadas dentro de la
odontologia, pero es necesario aplicar mas ensayos para en algun futuro ser

utilizadas clinicamente.
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9. CONCLUSIONES Y PERSPECTIVAS

Las nanoparticulas de MgO sintetizadas por mecanosintesis y caracterizadas por
TEM y XRD, presentan una forma poliédrica, cristalina y de 21 nm de tamafio, por
lo tanto, el método empleado es eficiente sencillo, libre de solventes u otros

materiales toxicos.

En cuanto a los ensayos antibacterianos in vitro se llegé a la conclusion de que las
nanoparticulas de MgO demostraron que tienen una buena actividad antibacterial
en contra del S. mutans, principal microorganismo presente en la caries dental,
dicha actividad depende de la concentracion en la que se utilizaron las

nanoparticulas.

Las nanoparticulas de MgO al tener tanto propiedades bactericidas como
bacteriostaticas en S. mutans y haber sido sintetizadas por un método en el que no
se utilizaron solventes o aditamentos toxicos, podrian ser incorporadas en
selladores, pastas dentales y/o enjuagues, a nivel de prevencion para evitar la

aparicion y disminuir la prevalencia de la caries dental.

En los casos de caries dental en etapas avanzadas en donde ya existe una
cavitacion y el tratamiento indicado sea una restauracion, las nanoparticulas de
MgO podrian incorporarse en materiales para la desinfeccion de la cavidad e

incluso en los materiales de restauracion y asi evitar la caries secundaria.
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