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Resumen

Las soluciones irrigantes son un coadyuvante esencial en la terapia endoddntica para la completa
desinfeccion del conducto radicular. Objetivo: Evaluar la capacidad de disolucion del tejido
pulpar humano utilizando extracto de Azadirachta Indica (Neem) en comparacion con una
solucion de hipoclorito de sodio al 5,25% en pulpas de terceros molares y premolares sanos
extraidos por indicacion ortodontica. Método: Se seleccionaron 24 terceros molares y premolares
humanos extraidos, a los cuales se anadieron tres dientes adicionales para el estudio piloto.
Posteriormente, se realizaron la instrumentacion y se dividieron en tres grupos, cada uno
compuesto por 8 terceros molares y premolares. Cada grupo fue tratado con una solucion
diferente: solucion salina, hipoclorito de sodio al 5,25% y extracto de Neem (Azadirachta
Indica). Luego, se realizdo un corte longitudinal del tejido pulpar y se sumergié en las tres
sustancias del estudio. Se llevo a cabo un pesaje inicial (en miligramos), seguido de lecturas a los
quince y treinta minutos para evaluar la disminucion del peso del tejido pulpar como resultado de
la disolucion. Los datos obtenidos fueron sometidos a un andlisis de varianza estadistico
descriptivo con un nivel de significancia establecido en p < 0,05. Resultados: El extracto de
Azadirachta Indica disolvi6 tejido pulpar, aunque el hipoclorito de sodio logré la disolucion del
tejido pulpar en un tiempo menor. Conclusiones: El extracto de Azadirachta Indica demostrd
tener la capacidad de disolver el tejido pulpar cuando se utiliz6 como agente irrigante, lo que
sugiere su potencial como alternativa en el proceso de endodoncia.
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Dissolution of pulp tissue between neem and sodium hypochlorite, in vitro study

Abstract

Irrigating solutions are an essential component in endodontic therapy for complete disinfection
of the root canal. Objective: To evaluate the solubility of human pulp tissue using Azadirachta
Indica (Neem) extract compared to a 5.25% solution of sodium hypochlorite in pulps of healthy
third molars and premolars extracted by orthodontic indication. Method: 24 extracted human
third molars and premolars were selected along with three additional teeth were added for the
pilot study. Subsequently, the instrumentation was carried out and they were divided into three
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groups, each consisting of 8 third molars and premolars. Each group was treated with a different
solution: saline solution, 5.25% sodium hypochlorite and Neem extract (Azadirachta Indica). A
longitudinal cut of the pulp tissue was then carried out and the three substances in the study were
immersed. An initial weighing (in milligrams) was carried out, followed by measuremen every
fifteen and thirty minutes to assess the decrease in the weight of the pulp tissue because of the
dissolution. The data obtained were subjected to a descriptive statistical variance analysis with a
level of significance set at p < 0.05. Results: The Azadirachta Indica extract dissolved pulp
tissue, although sodium hypochlorite achieved dissolution of the pulp tissue in a shorter time.
Conclusions: Azadirachta Indica extract has been shown to have the ability to dissolve pulp
tissue when used as irrigating agent, suggesting its potential as an alternative irrigating agent.

Key words: Herbal; Endodontic irrigant; Sodium hypochlorite; Neem; Dissolution

Introduccion

La desinfeccion completa del sistema de conductos es esencial para el éxito del
tratamiento. Sin embargo, la complejidad de este sistema dificulta la eliminacién del entorno
microbiano. Por lo tanto, el irrigante o combinacion de irrigantes Optimos debe ser capaz de
disolver tanto los tejidos dentinarios inorganicos como los organicos (tejido pulpar, colageno, y
biopelicula) (Bhavsar et al. 2022).

Es importante destacar que la disolucion total de la pulpa es uno de los principales
objetivos del tratamiento en endodoncia (Iandolo et al. 2019). A pesar de la instrumentacion e
irrigacion cuidadosa, los conductos radiculares atn pueden albergar microorganismos
cultivables, lo que subraya la necesidad de una preparacion quimio-mecanica eficiente
(Bhardwaj et al. 2017; Joy et al. 2017).

Sin embargo, debido a las variaciones morfoldgicas de los conductos radiculares, se
reconoce que hasta un 50% de ellos pueden quedar sin instrumentar, lo que resulta en un
desbridamiento insuficiente. Por lo tanto, los agentes quimicos utilizados, ademés de poseer
propiedades antimicrobianas, deben ser capaces de disolver tejido para alcanzar areas
inaccesibles (Arslan et al. 2015; Nunes et al. 2016).

El hipoclorito de sodio (NaOCl) es el agente quimico mas utilizado y estd considerado
como el estandar de oro debido a que tiene la mayoria de las propiedades que deberia tener un
irrigante ideal (Agrawal et al. 2016; Barea et al., 2019; Iandolo et al. 2019; Montealegre et al.
2014; Saxena et al. 2015; Silva et al. 2013; Sundaram et al., 2016; Teja et al. 2021), pero tiene
algunos inconvenientes (Saxena et al. 2015), uno de los cuales es su alta citotoxicidad (Sundaram
et al. 2016). Un estudio encontrd que a 0,254 uL/mL (microlitros) la concentraciéon letal media
(CL50) causaba el 50% de la muerte de fibroblastos del ligamento periodontal (Wahjuningrum et
al. 2019).

En relacion con el hipoclorito de sodio, se ha observado en un estudio in vitro que incluso
disoluciones tan bajas como 1:1000 provocan hemolisis completa en globulos rojos, mientras
que disoluciones de 1:100 causan irritacion moderada a severa en los ojos, la cual desaparece en
un plazo de 24 a 48 horas. Ademas, inyecciones subcutdneas de concentraciones de 1:1000, 1:2 'y
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1:4 resultan en ulceraciones en la piel (Pashley et al. 1985). Otro estudio reporta una disminucioén
en la viabilidad celular a 39,4%, 60,2%, 71,9% y 82,6% cuando las células son expuestas durante
dos horas a concentraciones de 0.5, 0.1, 0.0125 y 0.005 mg/ml, respectivamente (Alkahtani et al.,
2014).

En este contexto, el uso de fitoquimicos o agentes naturales ha surgido en el campo de la
endodoncia como una alternativa para evitar los efectos secundarios y problemas de seguridad
del NaOCI (Agrawal et al. 2016; Bhardwaj et al. 2017; Joy et al. 2017; Pravin and Raut, 2021).
Seglin estudios, algunos agentes herbales pueden ser un irrigante efectivo y una alternativa viable
al NaOCl (Ranjitha et al. 2020; Reshma Raj et al. 2020; Teja et al. 2021).

Se ha investigado el extracto de Neem como un agente antimicrobiano y en la
eliminacion de barrillo, pese a que no se ha considerado su capacidad para disolver el tejido
pulpar humano, una de las caracteristicas principales de un irrigante. Las propiedades de la
Azadirachta Indica se han estudiado con otros agentes herbales como el extracto de Allium
Sativum (Birring et al. 2015) y Salvadora Persiga (Jibin et al. 2022). Ademas, el Neem se ha
utilizado en varios sectores industriales (Martinez et al. 2016) y esta incluido en productos para
el cuidado bucal (Chatterjee et al. 2011; Lakshmi et al. 2015).

La Azadirachta Indica se usa para tratar la periodontitis y otras enfermedades dentales
debido a sus propiedades antibacterianas, antiinflamatorias, astringentes, antisépticas e
insecticidas (Naveed and Murthykumar, 2014). En la actualidad, incluso se pueden encontrar
productos para la higiene dental a base de Neem, como cremas o enjuagues bucales (Chatterjee
et al. 2011; Lakshmi et al. 2015).

Azadirachta Indica ha demostrado poseer una potente actividad antibacteriana contra una
variedad de microorganismos, incluyendo S. aureus, S. mutans y S. albicans, asi como sus
variantes mixtas (Joy et al. 2017; Naveed y Murthykumar, 2014). Varios estudios respaldan esta
afirmacién, mostrando que el Neem exhibe una actividad antibacteriana superior en comparacion
con otros medicamentos herbales disponibles (Bhardwaj et al. 2017; Bhargava et al. 2015; Datta
et al. 2016; Marne y Vidyapeeth, 2019). Ademas, se ha considerado como una alternativa herbal
al uso de hipoclorito de sodio (NaOCl) para la irrigacion, mostrando una eficacia igual o incluso
superior frente a E. faecalis (Agrawal et al. 2016; Bhargava et al. 2015).

En consecuencia, el objetivo de este estudio fue evaluar la capacidad de disolucién del
tejido pulpar humano del extracto Azadirachta Indica (Neem) comparado con una solucion de
hipoclorito de sodio al 5,25% en pulpas de terceros molares y premolares sanos extraidos por
indicacion ortodontica.

Metodologia y recoleccion de datos

En este estudio experimental in vitro, se utilizaron 24 pulpas de terceros molares y
premolares como muestra principal, seleccionadas por conveniencia, junto con otros tres dientes
para llevar a cabo una prueba piloto.

Los dientes fueron extraidos por indicacion ortoddntica. Se formaron tres grupos, segin
las soluciones utilizadas, NaOCI al 5,25%, extracto de Neem y control negativo con solucion



DISOLUCION DE TEJIDO PULPAR ENTRE NEEM Y NaOCl 4

salina normal, respectivamente. La investigacion tiene en cuenta las variables de peso del tejido
pulpar, tiempo de exposicion y disolucion del tejido.

Se utilizaron 25 gramos de Azadirachta Indica que se adicionaron en 50 ml de etanol
para la preparacion del extracto de Neem; la solucion se mezcld uniformemente en un Vortex
durante 5 minutos. La mezcla se pasé a un agitador durante 1 hora. El proceso Vortex garantiza
que el Neem se distribuya adecuadamente en el etanol, lo que permite una extraccion efectiva de
los compuestos deseados del Neem. Después de la agitacion del Vortex, el extracto final de
Neem se utiliz6 para su aplicacion posterior.

El procedimiento de filtracion del Azadirachta Indica se realizd con papel filtro y un
embudo, realizando un doble filtrado para asegurar la pureza del extracto. Este procedimiento
garantizé la eliminacion de impurezas y particulas no deseadas, logrando obtener un extracto
limpio y listo para su posterior utilizacion.

Antes de la extraccion, se realizaron pruebas de sensibilidad en el tejido pulpar para los
dientes erupcionados. Los tejidos periodontales se retiraron con un cepillo, se colocaron con
solucion salina y se congelaron a -4°C durante no mas de 2 dias después de la extraccion.
Posteriormente, los dientes se biselaron longitudinalmente desde las secciones mesial y distal
con una pieza de alta con refrigeracion, fresas troncocdnicas de extremo redondeado de
diamante, se colocd un bisturi con cuchilla nimero 11 y se expuso el tejido pulpar, ademas se
abrieron al final con espatula 7A para evitar dafio de la pulpa. Se lavaron con solucion salina
para retirar los codgulos de sangre, se secaron con gasa y se sumergieron en las soluciones de
prueba.

Se distribuyeron un total de veinticuatro muestras en tres grupos distintos, para el estudio
de las soluciones: extracto de Neem (EN), hipoclorito de sodio al 5,25% (control positivo), y
solucion salina (control negativo). Cada grupo estaba compuesto por ocho muestras, lo que
permiti6 una adecuada comparacion entre los efectos de las diferentes soluciones. Esta estructura
organizativa garantizo la consistencia y la eficacia del estudio.

El proceso de pesaje de las muestras comienza secdndolas con papel filtro.
Posteriormente, cada muestra se coloca en una caja de Petri sobre una balanza analitica
previamente calibrada. Finalmente, se pesan las muestras en miligramos para garantizar una
medicion precisa y confiable de su masa.

En el proceso de inmersion en sustancias de control y prueba, se utilizaron placas de 24
pozos para la inmersion de las muestras, realizando dos intervalos de tiempo diferentes: 15
minutos y 30 minutos. Posteriormente, se llevo a cabo el mantenimiento a una temperatura de
37°C durante 15 o 30 minutos, segun la etapa del experimento. Luego, las muestras fueron
cuidadosamente secadas en papel filtro antes de proceder al pesaje, asegurando asi condiciones
Optimas para la medicion precisa de las muestras.

Las muestras se enjuagaron con solucion salina y se deshumidificaron con gasa. Se
midieron los pesos iniciales en una bascula calibrada y se colocaron en tubos Eppendorf. Se
resalta que se mantuvieron a una temperatura de 37°C en la solucién experimental por 15
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minutos, luego se sacaron de la incubadora, enjuagaron con solucion salina y deshumidificaron
con gasas.

Los pesos (miligramos) de las muestras se midieron en una balanza de precision y se
registraron los valores. Las muestras se colocaron nuevamente en los tubos Eppendorf y se
sometieron a los mismos procesos del primer paso durante otros 15 minutos. Después de esperar
los 15 minutos, se midieron los pesos finales de las muestras y se registraron los valores
(Giigliier et al., 2020). La disolucién del tejido pulpar se reflejara en una disminucion del peso
del tejido en comparacion con su peso inicial.

Se utilizoé SPSS para la estadistica descriptiva, el analisis de varianza (media de los datos
- diferencia cuadrada) para determinar si hay diferencias entre los grupos (nivel de significancia
p<0,05). Los pacientes firmaron el consentimiento de donacion 6rganos (obtener el tejido
pulpar), los dientes utilizados estaban programados para extraccion por razones ortoddnticas.

Resultados

La prueba piloto se realizd con una muestra para cada una de las soluciones: extracto de
etanol de Neem (NE), NaOCl al 5,25% (control positivo) y solucion salina (control negativo).

En las observaciones del estudio experimental, para la solucion salina (control negativo)
no mostrdé disolucién, mientras que para hipoclorito de sodio se observd que se produjo
disolucion del tejido pulpar en diferentes intervalos de tiempo: una muestra se desintegré a los 8
minutos, dos muestras a los 18 minutos, otra a los 20 minutos, y dos mas a los 26 minutos.
Finalmente, las ultimas dos muestras a los 28 minutos. Esto indica que hubo una disolucion del
tejido pulpar dentro del tiempo maximo de 30 minutos (figura 1).

Figura 1. Observaciones para el hipoclorito de sodio

Tiempo (minutos) Inicial 15 min 30 min
Muestra 1 5.0mg 3.2mg 0 mg
HlPOCLORlTO Muestra 2 3.8mg 2.6mg 0 mg
Muestra 3 8.6 mg 2.8mg 0 mg
DE SODIO Muestra 4 2.9mg O0mg 0 mg
Muestra 5 11.7 mg 2.7 mg 0 mg

Con la sustancia NEEM, se observaron diferentes resultados en cuanto a la disolucion del
tejido pulpar en las muestras tratadas. En la muestra 1, que inicialmente tenia un peso de 6.2mg,
se registré una disminucion del peso a 4.3 mg después de 15 minutos y a 3.0 mg después de 30
minutos. Similarmente, en la muestra 2, cuyo peso inicial era de 6.4 mg, se observd una
disminucién progresiva a 5.0 mg y 3.9 mg después de 15 y 30 minutos respectivamente. Por otro
lado, la muestra 3, con un peso inicial de 20.4 mg, mostr6 una reduccion a 13.5 mg y 10.8 mg
después de 15 y 30 minutos. Las muestras 4 y 5 también mostraron disminuciones en sus pesos a
lo largo del tiempo, mientras que las muestras 6, 7 y 8 exhibieron variaciones similares, aunque
con pesos iniciales y finales mas bajos en comparacion con las primeras muestras (figura 2).
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Tiempo (minutos) Inicial 15 min 30 min
Muestra 1 6.2 mg 43mg 3.0 mg
SUSTANC'A Muestra 2 6.4mg 5.0mg 39 mg
Muestra 3 20.4mg 13.5mg 10.8 mg
NEEM Muestra 4 6.5 mg 6.2 mg 3.8 mg
Muestra 5 6.6 mg 50mg 35mg

Los resultados proporcionan la informacion sobre la descripcidon y comparacion de la
pérdida de peso del tejido pulpar humano bajo las diferentes sustancias y tiempos de exposicion.

La sustancia Neem disolvio el tejido pulpar, aunque el hipoclorito de sodio logré la
disolucion del tejido pulpar en un periodo de tiempo menor comparado a la sustancia en estudio
(valor p > 0.05). Esto sugiere una relacion significativa entre el tiempo y la disolucion del tejido
pulpar.

Discusion y conclusiones

Azadirachta Indica es una planta medicinal ampliamente reconocida por sus propiedades
terapéuticas en diversas areas de la medicina, incluida la odontologia. En el contexto de la
endodoncia, se ha investigado su potencial como agente irrigante debido a sus caracteristicas
antimicrobianas y biocompatibilidad (Lakshmi et al. 2015).

El hipoclorito de sodio ha sido ampliamente utilizado en endodoncia debido a su eficacia
en la desinfeccion del sistema de conductos radiculares. Sin embargo, su uso no esta exento de
posibles complicaciones, como se ha sefialado en estudios previos (Srinivasan et al. 2020). Por lo
tanto, existe un interés creciente en la busqueda de alternativas, como el Neem, que puedan
ofrecer beneficios similares con menos efectos secundarios potenciales.

Sin embargo, hasta la fecha, hay pocos estudios que comparen directamente el Neem con
el hipoclorito de sodio, el irrigante estandar en endodoncia, en términos de su capacidad para
disolver tejido organico, que es el aspecto de interés primordial en nuestra investigacion. Esta
limitacion restringe la posibilidad de realizar comparaciones mas cientificas y precisas.

En el presente estudio se observo que la sustancia Neem disolvi6 el tejido pulpar, lo que
concuerda con los hallazgos de Rao et al (2017). Aunque en ambos estudios, el hipoclorito de
sodio lo disolvio en un periodo de tiempo menor. Ademads, los resultados del presente estudio
sugieren una relacion significativa entre el tiempo y la disolucion del tejido pulpar. A este
respecto, estudios previos respaldan estas conclusiones. Por ejemplo, un estudio realizado por S6
et al. (2011), demostré6 que, independientemente de la concentracion de NaOCl, cuando se
combindé EDTA con NaOCl, la combinacién resultante fue menos eficaz que el hipoclorito de
sodio solo para disolver el tejido pulpar. Asimismo, investigaciones adicionales, como la llevada
a cabo por Tartari et al. (2016), sehalaron que el aumento de la concentracion de NaOCl y el
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tiempo de contacto intensificaron la disolucion de la materia orgénica. Los resultados del
presente estudio sugieren la importancia de la sustancia preparada de Neem en la disolucion del
tejido pulpar.

Es importante destacar que, en el presente estudio, aunque el Neem mostré una
disolucion del tejido pulpar en un tiempo mas prolongado en comparacion con el hipoclorito de
sodio, no se encontr6 una diferencia estadisticamente significativa entre las varianzas de ambos
agentes. Esto sugiere que, si bien pueden existir diferencias en la eficacia de la disolucion del
tejido pulpar entre los dos agentes, estas diferencias no son estadisticamente significativas.

Estudios previos han evaluado la capacidad de diferentes agentes irrigantes para disolver
el tejido pulpar, con resultados variables. Por ejemplo, el estudio de Hadhoud & Abdel-Kader
(2019) encontrd que el hipoclorito de sodio presentd en menor tiempo una mayor capacidad de
disolucion tisular en comparacion con otros agentes probados, lo que respalda los hallazgos del
presente estudio.

El estudio de Giigliier et al. (2020), evalud los efectos de los de Sapindus mukorossi en la
disolucion de tejido pulpar humano. Encontraron que los extractos de Sapindus mukorossi tenian
la capacidad de disolver tejido pulpar, aunque en menor medida que el hipoclorito de sodio
(NaOCl), que fue utilizado como grupo de control positivo y mostré la mejor capacidad de
disolucion. Por otro lado, en el presente estudio sobre el Neem, se encontraron resultados
similares, donde el hipoclorito de sodio fue mas efectivo que el Neem en la disolucion del tejido
pulpar. Aunque es importante tener en cuenta que los extractos de Sapindus mukorossi y Neem
son diferentes, y sus capacidades de disolucion pueden variar debido a sus propiedades y la
composicion quimica.

Por lo que, aunque los extractos de plantas como el Neem y Sapindus mukorossi tienen
cierta capacidad para disolver tejido pulpar, su eficacia es menor en comparaciéon con el
hipoclorito de sodio.

Aunque el Neem muestra promesa como agente irrigante en endodoncia, se necesitan
mas investigaciones de diferentes agentes herbales, especialmente estudios comparativos directos
con el hipoclorito de sodio, para comprender completamente la eficacia y seguridad en la
practica clinica.

No obstante, la escasez de estudios sobre sustancias fitoterapéuticas como el neem, el
propoleo, el extracto de moringa no permite llegar a comparaciones mas directas sobre su uso en
la practica clinica.

El tamafio de la muestra es solo una de las limitaciones inherentes de la metodologia del
estudio.

Debido a que los extractos en su capacidad para desinfectar los conductos radiculares y
su capacidad para disolver el tejido pulpar en un tiempo mas corto que el Neem, el hipoclorito de
sodio sigue siendo el estandar en los irrigantes endodonticos. Sin embargo, la sustancia objeto de
estudio Azadirachta Indica (Neem) demostr6 que puede disolver hasta un 70,31% de tejido
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pulpar humano. De esta manera, el Neem parece tener la capacidad de actuar como un agente
irrigante en el proceso de endodoncia.

Aunque la sustancia fitoquimica muestra promesa como agente irrigante en endodoncia,
se necesitan mas investigaciones para comprender completamente la eficacia y seguridad en la
practica clinica a diferentes concentraciones.

Se concluye que el tiempo minimo en el que el hipoclorito de sodio disolvié el tejido
pulpar fue de 15 minutos y el tiempo maximo fue de 28 minutos.

Sin embargo, el Azadirachta Indica parece tener la capacidad de actuar como un agente
irrigante, se necesitan mas estudios in vitro, especialmente para comprender completamente su
eficacia y seguridad en la practica clinica.
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