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En el presente trabajo se reporta la preparacion de una resina dental, mediante la
incorporacion de un nuevo monoémero uretano-acrilato con funcionalidad tetra-acrilica, en
sustitucion del Bis-GMA, utilizdndolo como matriz para formular compositos dentales. El
nuevo mondémero, llamado de manera simplificada: Is-TMA se obtuvo a partir de isosorbide,
como fuente natural. La resina dental fue formulada utilizando el monémero Is-TMA, relleno
inorganico, un agente de acoplamiento y un sistema de iniciadores, para obtener un material
compuesto. Esta resina formulada fue evaluada para determinar su eficiencia como material
restaurativo dental, realizando pruebas de conversion de doble enlace (CDE), analisis
dinamico mecénico (DMA), resistencia a la flexion, contraccion, profundidad de curado,
absorcién y solubilidad en agua, andlisis de microfiltracién en 6rganos dentarios y estudio
del envejecimiento de la resina dental formulada. Todas las pruebas fueron comparadas
utilizando como referencia Bis-GMA, esta resina fue preparada a la misma concentracion
que la formulacion con el nuevo mondémero acrilico sintetizado, obteniendo mejores
propiedades, sobrepasando los valores de referencia, y quedando dentro de los limites
establecidos por la norma ISO- 4049. Concluyendo que la formulacion propuesta con el
nuevo monomero tiene alto potencial para ser utilizada como material restaurativo dental al

ser comparada con las resinas comerciales.
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INTRODUCCION

1 Introduccion

La caries dental es un problema de salud oral en la mayoria de los paises industrializados,
afectando entre un 60 a 90% de la poblacion siendo en gran parte jovenes menores a 16
afos. Actualmente, en México, estudios estadisticos realizados por el Instituto Mexicano
del Seguro Social (IMSS), 9 de cada 10 mexicanos padecen caries siendo necesaria la
restauracion dental, utilizando materiales sintéticos capaces de resistir los esfuerzos y

deformaciones requeridos para este uso.

1.1 Caries dental.

La caries dental es una alteracion que se caracteriza inicialmente por una desmineralizacion
subsuperficial de los dientes causada por los acidos que genera el metabolismo bacteriano
de los azlcares refinados de la dieta. La caries es una de las enfermedades mas comunes
y sigue siendo una causa importante de pérdida de dientes, a pesar de que es posible

prevenirla totalmente.

El efecto final del proceso carioso es la degradacion del esmalte y la dentina, y la
consiguiente apertura de una via por la que las bacterias puedan acceder a la pulpa. Las
consecuencias del proceso carioso, incluso desde sus fases iniciales, consisten en una
inflamacién de la pulpa y mas adelante de los tejidos periapicales. La pulpitis aguda y la
periodontitis apical causadas de ese modo constituyen las causas mas frecuentes de
odontalgia. La infeccién puede extenderse de la region periapical, al hueso maxilar y mas

alla. !
1.2 Restauracion dental.

Una de las principales opciones para el tratamiento de estas cavidades cariadas es la
restauracion, es decir perforar el esmalte afectado por la caries hasta su remocion total y
posteriormente, colocar algun tipo de relleno en la cavidad. Para seleccionar el material de
obturaciébn mas adecuado a la situacion clinica que se presente, es necesario tomar en
cuenta varios aspectos en relacion a las propiedades que puedan presentar algunos
materiales. Se prefieren biomateriales capaces de unirse permanentemente a la estructura
dentaria, que puedan ser aplicados directamente en la preparacién cavitaria y que tengan
el aspecto de los tejidos naturales. A lo largo de la historia se han utilizado distintos
materiales para llevar a cabo las restauraciones dentales directas en las cavidades, entre

las cuales destacan:
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e Cementos de silicatos.

e Amalgamas.

e Resinas acrilicas (sin relleno).

e Resinas de dimetacrilato con refuerzos organicos (Resinas compuestas o
Composites).

e Cementos de iondmero vitreo de restauracion.

Actualmente, de las opciones mencionadas se emplean solo aquellas que han incorporado
rellenos en su formulacién para lograr un mejor desempefio, tales como: las resinas
compuestas, amalgamas y cementos de iondmeros. Los otros tipos de materiales se
encuentran ya en desuso debido a que han presentado fallas tales como la alta solubilidad

en el medio bucal, lo que provocaba su degradacion por disolucién en el medio.

En el 2007 se realizaron estudios que indican que el uso de la resina compuesta ha
superado al uso de la amalgama tradicional desde hace mas de 10 afios, sin embargo, la
amalgama sigue siendo en muchos paises el material de confianza cuando se trata de elegir
un procedimiento restaurativo. Asi mismo, un estudio de mercado del 2011, de 500 millones
de restauraciones dentales directas realizadas en el mundo, aproximadamente 261 millones
fueron llevadas a cabo empleando resinas compuestas, seguidas por 236 millones de

restauraciones con amalgama y por ultimo 26 millones con ionémeros. 23

1.3 Requisitos que deben tener las resinas dentales

Los materiales restaurativos son bastante utilizados en odontologia debido a que se
fabrican con técnicas simples, son estéticos y econdmicos. Al respecto se establece que lo
ideal es que el material tenga compatibilidad biolégica, es decir qgue debe ser insipida,
inodora, no téxica, no debe irritar tejidos bucales y ademas para cumplir con estos requisitos
debe ser totalmente insoluble en saliva y cualquier otro fluido. Algunas caracteristicas y

consideraciones que deben poseer estas resinas se muestran a continuacion:

e Propiedades fisicas: Debe tener suficiente dureza, resistencia a la masticacion,
ser dimensionalmente estable.
¢ Manipulacién: Debe ser facil de mezclar, insertar, moldear y curar, su tiempo de

fraguado debe ser corto.
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e Propiedades estéticas: Debe ser translucido o transparente; que se pueda adecuar
a la apariencia de los tejidos orales que reemplaza y sea distinguible de los tejidos
dentales en las radiografias.

e Aspectos econdmicos: El precio de la resina y método de trabajo deber ser bajo;
el procesamiento no debe requerir el uso de equipos complejos ni caros.

e Estabilidad quimica: Las condiciones presentes en la cavidad oral, son muy
exigentes y solo los materiales inertes y mas estables quimicamente pueden resistir

dichas condiciones sin deteriorar.

El presente trabajo de tesis se enfoca en la obtencion de un nuevo monémero que pueda
cubrir con las demandas actuales de los materiales restaurativos dentales. Asi mismo la
preparacion del monémero se llevo a cabo a partir de fuentes naturales para disminuir la
toxicidad en las resinas actuales. El mondmero fue evaluado en conjunto con los diferentes
componentes de una resina dental compuesta, con el fin de determinar su eficiencia como

material restaurativo dental.



ANTECEDENTES

2 Antecedentes

La composicion de las resinas dentales ha variado significativamente desde que fueron
presentadas por primera vez a la odontologia a principios del siglo XX, pues en ese
momento los Unicos materiales que tenian el color del diente y podian ser empleados como
materiales de restauracion estética eran principalmente los silicatos. Estos materiales,
presentaban un buen coeficiente de variacion dimensional térmico muy similar a los tejidos
dentarios, ademas la presencia de fluoruros resultaba en propiedades anticariogénicas y su
bajo costo representaba una opcion viable para ser utilizados como materiales
restaurativos. La principal desventaja que presentan estos materiales es el desgaste que
sufren al poco tiempo de ser colocados, ademas de su nula adhesion lo que provoca
microfiltracion y pigmentacion por lo que se consideran como sistemas de restauracion de

corta duracion.

A finales de los afios 40, surgieron las “Resinas acrilicas sin relleno”, material que fue
aceptado hasta los afios 60, debido a que eran materiales de origen polimérico, brindando
todas los beneficios de los materiales organicos y eran mejores que los silicatos.
Lamentablemente estos materiales también presentaron grandes desventajas como la
contraccién al polimerizar y baja estabilidad térmica, lo que favorece la microfiltracién
provocando la caries secundaria. Ademas de la baja resistencia al desgaste, dichas

desventajas hicieron que estos materiales tuvieran poca duracién en el mercado.

En el afio de 1962 aparecieron las resinas compuestas, también llamadas en aquel
entonces “resinas acrilicas reforzadas” cuyo uso ha aumentado significativamente hasta
convertirse en el material mas usado para llevar a cabo las restauraciones estéticas
dentales. A diferencia de las resinas acrilicas introducidas en 1940, estas resinas fueron
reforzadas incorporando un relleno, con el fin de aumentar las propiedades mecéanicas y
disminuir los cambios dimensionales debido a los mondémeros acrilicos. Cuando el

monomero Bis-GMA se introdujo, estas resinas alcanzaron auge maximo en el mercado.

El Bis-GMA es un mondmero que posee un alto peso molecular a diferencia de los otros
monomeros utilizados en otras resinas cominmente empleadas. A este monémero, se le
agregaron particulas de relleno inorganico previamente tratadas con vinil silano, con el fin
de asegurar una buena union entre ambas fases. Debido al alto peso molecular del

monémero y a la incorporacién de relleno se logré reducir la contraccion en las
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restauraciones y elevar la resistencia mecanica, dando asi inicio a una nueva era en las
resinas compuestas. Los cementos de iondGmero vitreo, tuvieron su aparicion en 1972 y se
utilizan fundamentalmente para restaurar lesiones cervicales en el diente, normalmente
ocasionadas en el cuello del diente por la presion generada. Sus ventajas principales son:
buena adhesion quimica al diente y liberacion de iones fltor, sin embargo, sus propiedades

mecanicas son bajas.

2.1 Resina dental compuesta.

Un material compuesto dental también conocido como resina dental, consta de una mezcla
heterogénea de varios componentes, entre los que destacan: una matriz organica (resinas
acrilicas), un relleno inorganico (particulas de carga), un silano (agente de unién), un
sistema de fotoiniciacion (iniciadores), pigmentos que permiten obtener el color semejante
de los dientes segun cada caso en particular, e inhibidores de la polimerizacion, los cuales

alargan la vida de almacenamiento y aumentan el tiempo de trabajo. *

A continuacion, se describen las caracteristicas de cada uno de los ingredientes clave en

la formulacion de una resina dental.

2.1.1 Matriz organica

Generalmente la matriz organica esta constituida por compuestos de tipo dimetacrilato, los
cuales dan lugar a polimeros altamente entrecruzados. Algunos de ellos son, por ejemplo,
el mas utlizado 2,2-bis [4-(2-hidroxi-3-metacriloiloxipropil)feniljpropano  conocido
generalmente como Bis-GMA, y su version etoxilada llamada EBPDMA, el 1,6-bis-[2-
metacriloiloxietoxicarbonilamino]-2,4,4-trimetil hexano  (UDMA), el dodecanodiol
dimetacrilato (DsMA), el trietilenglicol dimetacrilato (TEGDMA) y el bis-metacriloiloximetil
triciclo [5.2.1.02.6] decano (TCDMA) °, cuyas estructuras quimicas pueden observarse en

la Figura 1.

El mondmero mas utilizado durante los dltimos 30 afios ha sido el Bis-GMA. Comparado
con el metilmetacrilato, el Bis-GMA tiene mayor peso molecular lo que implica que su
contraccién durante la polimerizacion es mucho menor, ademas presenta menor
volatibilidad y menor difusividad en los tejidos. Sin embargo, su alto peso molecular es una
caracteristica limitante, ya que aumenta su viscosidad, pegajosidad y conlleva a una
reologia indeseable que comprometen las caracteristicas de manipulacion. Ademas, en

condiciones comunes de polimerizacion, el grado de conversién del Bis-GMA es bajo. &’
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Para superar estas deficiencias, se afiaden monémeros de baja viscosidad tales como el
TEGDMA (trietilenglicol dimetacrilato). Actualmente el sistema Bis-GMA/TEGDMA es uno
de los méas usados en las resinas compuestas. En general este sistema muestra resultados
clinicos relativamente satisfactorios, pero aun hay propiedades que necesitan mejorarse,

como la resistencia a la abrasion. & °

BIS-GMA

O O (0]
EBPDMA
(0] O
o N PR o
O/\/ T WH O/\/
(0] (0]
UDMA
(0]
(0] (0]
N N W
TEGDMA (0]
(0]
(0]
(6]
D,MA o
(0]
(0]
(e
TCDMA 0

Figura 1. Monémeros més utilizados en materiales compuestos para uso dental.
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Desde la aparicion del Bis-GMA en los afios 60, este mondmero ha sido el mas utilizado
desde entonces, pues se usa entre el 80 y 90 % de las formulaciones para resinas dentales.
La alta viscosidad del Bis-GMA y el UDMA dificulta la incorporacion de la carga a la matriz,
por lo que es necesario agregar diluyentes a base de dimetacrilatos para darle mas fluidez
al sistema y facilitar su manipulacién en la clinica. Los diluyentes mas comunes son el TEG-
DMA y EDMA, sin embargo, su empleo promueve mas la contraccion en la polimerizacién

de las resinas compuestas, recomendando su uso en bajas concentraciones. °

2.1.2 Particulas de carga (Relleno)

Las particulas de carga desempefian un papel importante dentro de las resinas dentales
pues proporcionan estabilidad dimensional a la matriz polimérica y mejoran sus
propiedades. La adicion de relleno a la matriz ayuda a reducir la contraccion durante la
fotopolimerizacion, la absorcion de agua y el coeficiente de expansion térmica,
proporcionando un aumento de la resistencia a la tension, a la compresion y a la abrasion,
aumentando el médulo de elasticidad, es decir la rigidez. De los rellenos usados destacan:
el cuarzo, feldespato, caolin, talco, boro silicatos, oxido de titanio, silica (SiO2) y algunos
derivados de estafio (Sn), estroncio (Zr), aluminio (Al), bario (Ba), cesio (Ce), cinc (Zn) y
antimonio (Sb). Los cuales se utilizan en concentraciones desde 10 hasta 90% en peso.
Para formulaciones dentales el relleno mas usado es silica (SiO2), el cual puede ser usando
como microsilica en un rango de 31.12 a 62.24 % en peso y también se usa como nanosilica

en una relacion de 3 a 20 % en peso. 1!

Algunos otros rellenos mas comunes son los de cuarzo o vidrio de bario y son obtenidos de
diferentes tamafios a través de diferentes procesos de fabricacién (pulverizacion,
trituracion, molido). Las particulas de cuarzo son dos veces mas duras y menos
susceptibles a la erosion, que el vidrio, ademas de que proporcionan mejor adhesiéon con
los agentes de conexién como los silanos. También son utilizadas particulas de silice de un
tamafo aproximado de 0.04 um (microparticulas), las cuales son obtenidas a través de
procesos piroliticos (quema) o de precipitacién y silice coloidal. La tendencia actual es la
disminucion del tamafio de las particulas, haciendo que la distribucién sea lo mas cercana

posible, en torno a 0.05 pym. 213
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2.1.3 Agente de union a base de silano

Durante el desarrollo inicial de las resinas compuestas, Bowen 4 demostré que las
propiedades 6ptimas del material, dependian de la formacion de una union fuerte entre el
relleno inorgénico y la matriz organica. La union de estas dos fases se logra recubriendo
las particulas de relleno con un agente de acoplamiento que tiene caracteristicas tanto de
relleno como de matriz. El agente responsable de esta union es una molécula bifuncional
gue tiene grupos silanos (Si-OH) en un extremo y grupos metacrilatos (C=C) en el otro.
Debido a que la mayoria de las resinas compuestas disponibles comercialmente tienen
relleno basado en silice, el agente de acoplamiento mas utilizado es el silano. *® El silano
gue se utiliza con mayor frecuencia es el metacril-oxipropil trimetoxi-silano (MPS) (Figura
2), es una molécula bipolar que se une a las particulas de relleno cuando son hidrolizados
a través de puentes de hidrégeno y a su vez, posee grupos metacrilatos, los cuales forman
uniones covalentes con la resina durante el proceso de polimerizacion ofreciendo una
adecuada interfase resina/particula de relleno. Asi mismo, el silano mejora las propiedades
fisicas y mecanicas de la resina compuesta, pues establece una transferencia de tensiones
de la fase que se deforma facilmente (matriz organica), para la fase mas rigida (particulas
de relleno). Ademas, estos agentes de acoplamiento previenen la penetracion de agua en
la interfase matriz organica/particulas de relleno, promoviendo una estabilidad hidrolitica en
el interior de la resina. Se han experimentado otros agentes tales como el 4-META, varios

titinatos y zirconatos, sin embargo ninguno de estos agentes demostré ser superior al

MPS.]'G’ 17,18
O
o——
/ I\O/
—0

Figura 2. Agente de unién metacril-oxipropil trimetoxi-silano (TMPS).

2.1.4 Iniciadores

Son agentes que cuando se activan desencadenan la reacciéon de fotopolimerizacion en las
resinas compuesta, mediante un mecanismo de formacién de radicales libres, donde se da

lugar a una iniciacion, propagacién y terminacién. La mayoria de los materiales compuestos
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para restauraciones dentales, se fotopolimerizan con luz visible en el intervalo de 400-500
nm. La mayoria de estos materiales utiliza canforquinona (CQ) como fotoiniciador, este
presenta un maximo de absorcion a 468 nm. Como coiniciadores o0 aceleradores se usan
aminas, el mas comunmente usado es el p-dimetilamino benzoato de etilo (DEAB), un
solido cuya estructura se muestra en la Figura 3. En este caso la iniciacién se produce por

transferencia de electron y de protén.

O_CzH5

/

Canforquinona

p-dimetilamino benzoato de etilo

Figura 3. Estructuras quimicas de fotoiniciadores usados en resinas dentales.

A continuacibn se muestra un diagrama que representa la interaccidn entre los

componentes de una resina dental cuando estos se mezclan.

Figura 4. Representacion de la interaccién entre los componentes de una resina dental.



2.2 Propiedades de las resinas dentales
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Las resinas compuestas deben tener ciertas propiedades que brinden seguridad,

estabilidad y que en este caso se asemejen a las propiedades fisicas de un diente. Entre

las propiedades mas importantes se mencionan las siguientes:

¢ Resistencia al desgaste.

e Resistencia a la compresion y tension.

e Coeficiente de expansion térmica.

e Textura superficial sorcion acuosa (adsorcion y absorcion).

¢ Resistencia a la fractura.

e Modulo de elasticidad.

e Estabilidad de color.

e Radio opacidad.

e Contraccion de polimerizacion.

Actualmente las resinas mas utilizadas muestran las siguientes propiedades segun la

literatura y que se presentan en la Tabla 1.

Tabla 1. Propiedades de polimeros mas utilizados en resinas dentales. °

Monémero PM (g/mol) Viscosidad % Conversion Cambio de
de dobles volumen AV
enlaces (%)
TEGDMA 286 100 68.2 -14.3
TCDMA 332 110 - -7.1
UDMA 470 5000-10000 65 -6.7
Bis-GMA 512 5X105-8X105 41.7 -6.1

10
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2.3 Fotopolimerizacion de resinas compuestas

El proceso de fotopolimerizacion desarrollado en los ultimos afios, ha tenido un papel
relevante en el area de los materiales dentales, sin embargo, su uso es muy variado y en
diferentes areas de la ciencia y de la industria. La lampara de polimerizacion por luz es
utilizada para activar a los fotoiniciadores en los materiales dentales restauradores y de
esta manera iniciar la polimerizacion del material. Estos sistemas activados por luz, son
actualmente los métodos de eleccioén para polimerizar a las resinas compuestas cuando
son colocadas directamente, ya que presentan diversas ventajas sobre las polimerizaciones
tradicionales, una de ellas, los costos, que son relativamente bajos, debido a que es minima
la energia de las lamparas requeridas para su funcionamiento. Otra de sus ventajas, es la
nula contaminacion al ambiente durante el procedimiento, pues las polimerizaciones
tradicionales necesitan de compuestos organicos volatiles para llevar a cabo su
polimerizacién. Ademas, las fotopolimerizaciones no requieren disolventes, ya que el

polimero es obtenido a partir de la irradiacion y el efecto de los iniciadores presentes. 2°

2.4 Clasificacion de la resinas

Las resinas compuestas se pueden clasificar en funcion de diversos parametros, los maas
importantes son por su tamafo de particula, viscosidad y forma de activacion (iniciacion).
Las resinas epoxi-acrilicas son las mas utilizadas y el 85% de éstas son derivadas del
monomero diglicidil éter del bisfenol A (Bis-GMA), sin embargo, ciertas deficiencias, entre

las cuales se mencionan:

e Alta viscosidad del Bis-GMA, lo que requiere el uso de un comonémero (reactivo
diluyente) de mas baja viscosidad, que facilita su manejo y aplicacion.

e Moderada absorcion de agua, lo que altera las propiedades del material compuesto
a largo plazo.

e Caracter aromatico que pone en duda su toxicidad.

¢ Niveles de contraccion volumétrica entre 3-6% que ocasionan problemas de caries
recurrente, pues cierta area de la cavidad dental puede quedar expuesta debido al
estrés de la contraccién que se origina durante la polimerizacion. También puede
provocar que la resina dental se desprenda parcialmente de la cavidad dental,
originando micro conductos entre el diente y la resina dental que faciliten el ingreso
de residuos de alimentos o bebidas que conducen a la formacién de caries

secundarias.

11
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2.5 Fotopolimerizaciéon

Para comprender de mejor manera como se lleva a cabo la fotopolimerizacion en resinas
dentales hay que considerar los procesos basicos de la fotoquimica, la cual ha tenido un

gran desarrollo en los ultimos treinta afios.

Diversos sectores de la industria hacen uso de la fotopolimerizacion, principalmente en los
recubrimientos, revestimiento, artes graficas, micro-nanoelectrénica y compuestos

dentales. Las fotopolimerizaciones se pueden clasificar principalmente en dos categorias:

e Fotopolimerizaciones por radicales libres.

e Fotopolimerizaciones cationicas.

2.5.1 Fotopolimerizacion por radicales libres

Las fotopolimerizaciones radicalicas, se han estudiado ampliamente y en la actualidad son
las que mayor participacion tienen dentro de la industria de los recubrimientos fotocurables,
asi como en electrénica. Generalmente usan mondmeros del tipo acrilicos y vinilicos. Los
iniciadores para este tipo de fotopolimerizaciones son compuestos quimicos generalmente
del tipo cetona aromatica que absorben luz UV y generan radicales libres al fotolizarse.
Estos radicales libres primarios, al estar en contacto con monémeros que poseen dobles
enlaces generan una reaccion en cadena de polimerizacidén. De acuerdo a los mecanismos
mediante los cuales se forman los radicales iniciadores se clasificaron a los fotoiniciadores

de tipo radical en dos clases:

e Tipo | Fotoiniciadores que sufren una division de enlace unimolecular bajo
irradiacion para producir radicales libres.

e Tipo II: Fotoiniciadores que sufren una reaccion bimolecular donde los
fotoiniciadores en su estado excitado interactian con una segunda molécula (un

coiniciador) para generar radicales libres.

Los fotoiniciadores por fragmentacion (tipo I), son compuestos cetoalquil aromaticos,
los cuales al ser irradiados con luz UV sufren la hemolisis del enlace B al carbonilo para

generar un radical benzoilo, que es el responsable de la iniciacion de la

fotopolimerizacion radicélica y se representa en la Figura 5.

12
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l'.IML

Figura 5. Generacion de radicales libres primarios por fotdlisis de los fotoiniciadores tipo | por

accion de la luz UV.

En los sistemas bimoleculares de fotoiniciacion (tipo Il), se usan cetonas aromaticas como
la benzofenona, tioxantona, cumarinas, canforquinona, etc, las cuales al ser irradiadas con
luz UV generan un biradical cetilo, que es altamente reactivo y capaz de extraer hidrégenos
labiles de un segundo compuesto, ya sea un alcohol secundario como el isopropanol o
aminas terciarias con hidrégenos unidos al atomo de nitrégeno. Una vez que se extrae el
atomo de hidrogeno se genera un radical secundario, el cual es la especie que inicia la

polimerizacién radicalica, como se muestra en la Figura 6.

n-l"']—cln-

0
Il hv
C —_— + \ CH—CH=
[CH:.E'Hﬂ-.
diradical cetilo

—h©—4©+NCHCH3

(CHaCHz)z

monomero

polimero

Figura 6. Mecanismo de accién de los fotoiniciadores tipo II.

Una vez que se generan los radicales primarios, la polimerizaciéon ocurre de la misma
manera que una polimerizacién clasica, con los pasos de propagacion y terminacion. En la
Figura 7 se muestra el esquema de una polimerizacion radicalica, donde una vez que se

generan los radicales a partir del fotoiniciador, estos reaccionan con el compuesto

13
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insaturado para generar un macro-radical, este a su vez puede reaccionar con una nueva
molécula de monomero para generar una especie propagante y la terminacion de la
polimerizacién se da cuando la concentracion de radicales libres es muy alta y empiezan a

reaccionar entre si, desactivando de esta manera el proceso de propagacion. 2

Iniciacion

hv

F ——> FI*—> 2R *

Propagacion

R+ M ——» RM M, ...

Terminacion

WAAAAS @ + BAM e ARRARATBAASANA

AAAAAAA B + L —b \Mw'ﬂﬂﬂ—\\
+ o=

AN

Figura 7. Mecanismo de la fotopolimerizacién radicalica.

2.5.2 Fotopolimerizacion cationica

Las fotopolimerizaciones cationicas, se inician mediante la generacién in situ 0 mediante la
adicion de un 4cido de Lewis o un acido fuerte de Brgnsted a monomeros polimerizables
catibnicamente como los epéxidos, vinil éteres y compuestos heterociclicos. Este tipo de
reacciones se consideran como vivientes y no se ven inhibidas por el oxigeno como las de
tipo radical. Ademas, los mondémeros utilizados en estas polimerizaciones no son tan

téxicos, volatiles o irritantes como los mondmeros polimerizables por radicales libres.

Se considera que la fotopolimerizacion cationica es la mas versétil de las polimerizaciones
por adicién debido a los tipos de mondmeros que pueden ser polimerizados. La cantidad

de mondmeros polimerizables por un mecanismo catidénico abarca polimerizaciones

14
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vinilicas y de apertura de anillo, esto permite la sintesis de una amplia variedad de

monomeros con heterodtomos en la cadena principal.

2.5.3 Fotopolimerizacion en resinas dentales

La fotopolimerizacion se induce por irradiacion con lamparas de halégeno, que emiten luz
en el intervalo de 380-500 nm. Actualmente se usan lamparas de tipo LED con luz azul y
también ldmparas de arco de plasma. El endurecimiento del material dental resulta de las
reacciones de polimerizacibn de los monomeros dimetacrilato especialmente del

entrecruzamiento que ocurre durante la polimerizacion. > 23

Sin embargo, todas las polimerizaciones estan acompafadas por un fenémeno llamado
contraccién, que se refiere a un cambio volumétrico al pasar de monémero a polimero, el
cual puede perjudicar su desempefio segun la aplicacion requerida. A continuacion, se

explica el fenébmeno de la contraccion durante la polimerizacion.

2.6 Contraccion en polimerizaciones

La contraccién que se origina durante la fotopolimerizacién es un fenémeno muy complejo,
donde ocurre un cambio dimensional durante la transformacion de moléculas pequefas de
bajo peso molecular (monémeros) en moléculas grandes tridimensionales de alto peso
molecular (polimeros). Este cambio volumétrico se lleva a cabo por las distancias
intermoleculares en el monémero que pasa desde la distancia de Van de Walls 2.4 A auna
distancia covalente en el polimero formado de 1.54 A. Esta contraccion gue se produce en
el orden de 1.5 - 5% se determina por la conversion de dobles enlaces presentes en los
monomeros, asi como por el tamafio de las moléculas. ?* ?° Se ha calculado que esta
distancia de Van der Waals entre las moléculas de monémero es tres veces mas grande

que la distancia del doble enlace, ?° esto se representa en la Figura 8.

Distancia Van der Waals Distancia enlace covalente
0.340 nm 0.154 nm

Figura 8. Cambios en las distancias de enlaces durante la polimerizacon.

15



ANTECEDENTES

La contraccion de las resinas es un problema importante en la restauracion dental ya que

causa que el diente quede expuesto a problemas de caries recurrente. 2

2.6.1 Contraccion en resinas dentales

La fotopolimerizacion de una resina dental trae consigo un cambio dimensional que resulta
en contraccién. La contraccion durante la fotopolimerizacién es considerada como uno de
los principales inconvenientes al momento de aplicar una resina dental, pues si se llega a
desproteger la zona que inicialmente estaba cubierta, se producen microfiltraciones entre
la interface del diente y resina que posteriormente pueden originar caries recurrente y

manchas marginales.

Hoy en dia no existe un método que asegure un sellado completo en las restauraciones
dentales. Sin embargo, se han realizado diferentes estudios para tratar de comprender el
complejo fendbmeno de contraccion-estrés, generado durante la polimerizacion,
especificamente en resinas dentales de las cuales dependen tres factores principales:
composicion de la resina dental, propiedades de los materiales y condiciones de

restauracion en la cavidad.

La composicion de la resina: La resina dental es una combinacion de particulas
inorganicas (micro/nano) inmersas en una matriz organica, las cuales estan unidas por un
agente de acoplamiento de tipo silano. La composicién quimica de la resina orgénica
(matriz) es en gran parte la responsable de la magnitud de la contraccion en la resina dental.
Un compuesto formulado con una matriz organica de alto peso molecular (Mw) dara lugar
a compuestos con menor contraccién y una matriz con bajo peso molecular conducira a

una mayor contraccion.

Propiedades fisicas de los materiales: Varios estudios indican que algunas propiedades
fisicas son cruciales sobre la magnitud del estrés y contraccion en una resina dental. Hay
tres propiedades principales, entre las cuales destacan: modulo elastico (rigidez), grado de
conversién de dobles enlaces y cambio volumétrico (contraccidén volumétrica). Sin embargo,
estas propiedades estan correlacionadas entre si, por lo que resulta dificil identificar y
conocer la contribucion de cada una de ellas sobre el estrés y contraccion final en la resina
dental. Por ejemplo, para el caso de una resina que presenta un alto nivel de conversién
del doble enlace (C=C), dara lugar a un aumento del médulo elastico, debido a una mayor

cantidad de unidades que forman el polimero final, mayor entrecruzamiento, como

16
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consecuencia mas area rigida. La contraccion podria aumentar debido al alto nivel de
conversién, pues hay mayor formacion de enlaces covalentes, pero también puede verse

reducida al aumentar el peso molecular del monémero como se mencioné anteriormente.

Condiciones de margen en la cavidad para restaurar: Este factor va acompafiado de la
cantidad de material utilizado y puede variar segun la situacion clinica y la cantidad de caries
eliminada, es decir del tamafio y forma de la cavidad. De acuerdo con la literatura, el "Factor
C" corresponde a la proporcion de cubrir y descubrir areas de paredes entre los dientes y

la restauracién, en mayores cantidades de areas de cobertura, mayor es el nivel de estrés.
28

El proceso de la contraccién es un proceso complejo, donde se generan fuerzas internas
en la estructura del material, que se transforman en tensiones cuando el material esta
adherido a las superficies dentarias. Estas tensiones, a su vez producen microfallas y
microfracturas, lo que propicia una disminucién de las propiedades mecanicas. En los
materiales compuestos dentales, el problema mas serio que ocasiona la contraccion, es
gue la resina implantada no queda adherida por completo a la superficie de la pieza dental,

lo que conduce a microfiltracion marginal en la pieza restaurada.
Las tensiones generadas en la superficie dental pueden provocar:

e Deformacion externa del material sin afectar la interface adhesiva.
e Brechas en la interface diente-restauracion.

e Fractura cohesiva del material restaurador.

e Filtracién de bebidas o alimentos.

e Caries secundaria.

2.7 Nuevos monomeros para formulaciones de resinas dentales

Hoy en dia el desarrollo de nuevos monémeros para ser utilizados en formulaciones de
resinas dentales, se enfoca en tratar de resolver algunos de los defectos que presentan las
resinas existentes, los cuales fueron mencionados previamente. Desde los afios 60, el Bis-
GMA ha sido el principal monémero usado en resinas compuestas hasta la fecha. El Bis-
GMA y sus derivados han sido centro de atraccién recientemente para realizar importantes

investigaciones.
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La mayoria de los mondmeros propuestos recientemente, son derivados del Bis-GMA y son
estudiados con base a la estructura de la Figura 9.

0 \ / o]
A
0] 0]
(Qn n
o] (o)
R R
Figura 9. Derivados del Bis-GMA

Doénde: R pueden ser distintos grupos funcionales como uretanos, también se puede variar
las longitudes de cadena (n) que pueden presentar los monémeros y A pueden ser grupos
como el sulfonilo o fenilos que sustituyan a un metilo, de igual forma se pueden introducir

los grupos acrilatos a los anillos aromaticos. 2% 30 31

En la Figura 10 se observa el Bis-GMA modificado con grupos uretano, los cuales
sustituyen al grupo OH del Bis-GMA mediante la reaccion de isocianatos n-alquilos con el
Bis-GMA, usando el dilaurato de dibutil estafio como catalizador. Estos uretanos pueden
poseer diferentes longitudes de cadena y poseer los grupos acrilatos en la posicion terminal

en la molécula. %

Este tipo de mondémeros con uretanos a partir del Bis-GMA modificado, fueron estudiados
en diversos aspectos como: la contraccién volumétrica, la absorcion de agua, el grado de
conversion del doble enlace, el indice de refraccién y la viscosidad de los monémeros
obtenidos. Sin embargo, los uretanos fueron menos viscosos comparados con la viscosidad
gue presenta el BIS-GMA, pero en las fotopolimerizaciones de los nuevos monémeros
modificados, las conversiones resultaron ser un poco mas altas para el doble enlace vinilico,
también los polimeros obtenidos presentaron baja contraccion y en cuanto a las

propiedades de flexidn resultaron ser menores comparadas a las del Bis-GMA.
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Figura 10. Bis-GMA modificado con grupos uretano.

Se han reportado otros derivados del Bis-GMA, la letra B en la Figura 11 puede contener
compuestos triazenos y nitrobencenos metacrilados con el fin de ser utilizados en el &mbito
dental. * Otros sustituyentes de esta misma figura pueden ser grupos uretanos ciclicos,
alifaticos o parcialmente aromaticos, otros son algunos oligomeros uretanos dimetacrilados

y sales de amonio cuaternarias. 3* 3536

Nuevos productos quimicos de origen biobasado como los carbohidratos se pueden utilizar
como base para producir nuevos monémeros, polimeros y aditivos para plasticos de uso
comercial y la industria. Un ejemplo de estos carbohidratos es el Isosorbide, el cual tiene

varias ventajas y quimicamente resulta ser atractivo.

o) 0]

) 0]
\B/
Figura 11. Otros derivados del Bis-GMA

2.8 Isosorbide

El Isosorbide, es un compuesto heterociclico derivado de la glucosa, también conocido
como 1,4:3,6-dianhidro-D-glucitol en su nomenclatura IUPAC y se muestra en la Figura 12.
Este compuesto posee dos grupos hidroxilos secundarios en las posiciones 2- y 5-, fue

reportado por primera vez en el afio 1927 y fue hasta en 1946 que se demostré evidencia
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de su estructura quimica. 3" Es un sélido incoloro con un peso molecular de 146.14 g/mol

(CeH1004), cuyo punto de fusién es de 60-63 ° C.

HO

|

Tl

Figura 12. Estructura del Isosorbide.

La produccioén del isosorbide proviene de la biomasa renovable, la cual consiste en varios
pasos de sintesis que incluyen diferentes intermediarios de reaccién, como se muestra en
el esquema de la Figura 13. Se pueden emplear distintos polisacaridos para la obtencién
de la glucosa, la cual se hace reaccionar mediante una hidrogenacién para la obtencion del
sorbitol, después el sorbitol es sometido a una doble deshidratacion catalitica para

finalmente obtener el isosorbide.

OH

HO

OH
sorbitol

Ollttnin
T

OH

glucosa

] ==

sorbitan

Tl

isosorbide

Figura 13. Proceso para la obtencion del Isosorbide.
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En la actualidad el isosorbide y todos sus intermediarios se encuentran disponibles
comercialmente a bajo costo, ademas su alta estabilidad y dos grupos funcionales hidroxilo
en su estructura que pueden ser quimicamente modificados, permiten la obtencién de
distintos tipos de compuestos a través de reacciones de esterificacion o eterificacién. Por
otra parte, los grupos funcionales hidroxilo pueden servir de plataforma para una gran
variedad de monomeros, tal es el caso que puede incorporar una gran variedad de
mondémeros como: policarbonatos o poliésteres, poliéter-uretano, poliésteres,

poliesteramidas y poliésteres quirales. 38 3% 40

Hoy en dia, ciertos derivados del isosorbide estan disponibles comercialmente y han
ganado importancia en distintas aplicaciones. Cabe mencionar el mono y dinitrato de

isosorbide en el campo de la medicina, que es empleado como vaso dilatador.

En el 2013, Jan tukaszczyk y Bartosz Janicki sintetizaron el Is-DGMA, compuesto que se
observa en la Figura 14. El mismo posee alto potencial para ser usado como sustituyente
del Bis-GMA, sin embargo, en cuanto a propiedades como viscosidad, médulo elastico y
densidad, resultaron ser ligeramente menores a las que presenta el Bis-GMA. La absorcion
de agua fue mayor para este compuesto a base de isosorbide. En cuanto a la contraccién,
el Is-DGMA reporta un valor de 11%, mientras que el Bis-GMA posee un 13%. Respecto al

porcentaje de conversion de los dobles enlaces fue mayor el del Is-DGMA.

OH

HO

Figura 14. Estructura del Is-DGMA.

Las propiedades mecanicas resultaron ser comparables pero por debajo del valor de
referencia, por lo cual la tendencia seria encontrar materiales que ayuden a fortalecer las
propiedades tanto fisicas como mecdnicas del Isosorbide, es decir mejorar las propiedades

de un material que provenga de fuentes renovables. Como es el caso de los isocianatos,
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los cuales al ser fotopolimerizados podrian aportar materiales con excelentes propiedades

fisicas y mecanicas.

En 2016 Maria Berlanga y colaboradores, sintetizaron y evaluaron el monémero metacrilico
biobasado de isosorbide uretano (Is-UDMA) (Figura 15) como un reemplazo para los
materiales de restauracion dental a base de dimetacrilato de bisfenol A (Bis-GMA) utilizados
actualmente. Los compuestos dentales se prepararon a diferentes concentraciones de Is-
UDMA y Bis-GMA.

i N&\o 0 N"“(
T TR o0,
Py T ~

Figura 15. Monémero Is-UDMA.

La cinética de fotocurado, seguida por espectroscopia FTIR en tiempo real, mostré valores
mas altos de conversién de doble enlace (DC) para las formulaciones que contienen el
monomero Is-UDMA; el DC mas alto (82%) se logré mediante la formulacién preparada solo
con el monémero Is-UDMA. La contraccion volumétrica se redujo al 23,7% en comparacién
con la resina dental formulada con Bis-GMA. Las propiedades viscoelasticas de las
formulaciones que contienen tanto monémeros de Is-UDMA como de Bis-GMA en una
composicion de 50:50 fueron superiores al resto de las formulaciones probadas, incluidas

las preparadas con polimeros puros.

En el ensayo de citotoxicidad, llevado a cabo con la linea celular HeLa (Adenocarcinoma
de Cérvix ATTC CCL-2), el Is-UDMA como monémero puro obtuvo 100% de viabilidad y la
resina a base de este mismo monémero presenté 92% de viabilidad, resultando no ser
téxico como mondmero puro ni como compaosito, ya que si el porcentaje de viabilidad esta
por arriba del 70% la muestra es considerada como no téxica, mientras que la resina
formulada con Bis-GMA obtuvo 65% de viabilidad. Una prueba preliminar de microfiltracién
en un esmalte dental demostré6 que el nuevo mondémero Is-UDMA es un reemplazo

potencial del monémero Bis-GMA en los materiales de restauracion dental.

22



ANTECEDENTES

En el 2016 Gedalias C. Martin y colaboradores sintetizaron y caracterizaron nuevos
monomeros de metacrilato de uretano multifuncionales que se utilizardn como matriz
orgénica en compuestos dentales restaurativos y evaluaron las principales propiedades
quimicas y fisicas del material resultante. Bis-GMA (bisfenol-A diglicidilmetacrilato) y GDMA
(glicerol dimetacrilato) se modificaron haciendo reaccionar los grupos hidroxilo con grupos
isocianato de precursores de uretano-metacrilato para dar como resultado los nuevos
sistemas monoméricos U-(Bis-GMA)-Mod y U-(GDMA)-Mod, U
Modificado, como se muestran en la Figura 16.

Uretano y Mod =

HaC:
Hy
H H4C
i
HiC
HyC o, —//—D
HyT [+]
Nh~<
[+]
" TETRAMETHACRYLATE = HyC HH TRIMETHACRYLATE
o hH e CH, Hy

Figura 16. Estructura de los compuestos U-(Bis-GMA)-Mod y U-(GDMA)-Mod.

Las propiedades quimicas fisicas se evaluaron y compararon con las de los compuestos de
Bis-GMA con contenidos de relleno variables o resinas sin rellenar, mostrando que el grado
de conversion de doble enlace, la velocidad de polimerizacion y las propiedades mecanicas

son mayores y que la absorcién y solubilidad de agua eran menores.

Estos investigadores sugieren que U-(Bis-GMA)-Mod y U-(GDMA)-Mod se pueden usar
para preparar compuestos restauradores dentales, con algunas ventajas previsibles en
comparacion con los compuestos bis-GMA y que una ventaja significativa es que estos
compuestos tienen el potencial de ser menos téxicos, una vez que presentaron una

reduccion del 50% en la lixiviacion de monémeros sin reaccionar extraidos por solvente.
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3 Objetivo, justificacion e hipoétesis

3.1 Objetivo principal

Sintetizar una nueva matriz acrilica para su uso como monémero fotocurable en una

formulacion de resina dental y de este modo mejorar las propiedades fisicas, mecéanicas y

la biocompatibilidad de las resinas actuales.

3.1.1 Obijetivos particulares

Sintesis y caracterizacion del monémero Is-TMA.

Evaluacion de una formulaciéon para resina dental con el monémero sintetizado Is-

TMA empleando el monémero comercial Bis-GMA como control.

Para el punto Il de los objetivos particulares, se realizaron los siguientes estudios:

Determinacion del porcentaje de conversion del doble enlace.
Determinacion de propiedades fisico mecanicas mediante Analisis Dinamico
Mecéanico (DMA).

Evaluacién de la resistencia a la flexion en tres puntos de acuerdo a la Norma
ISO 4049.

Determinacion de la contraccién durante la fotopolimerizacion.

Estudio de la profundidad de curado bajo la Norma ISO 4049.

Estudio de absorcibn y solubiidad en agua de Ila formulacion
dental obtenida con el nuevo monémero acrilico de acuerdo a la Norma ISO
4049.

Andlisis de la microfiltracién cuando la resina es aplicada en piezas dentales
de acuerdo a la Norma ISO/TS 11405.

Estudio del envejecimiento de la nueva resina dental formulada.

Determinacion de la citotoxicidad.
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3.2 Justificacion

Con el paso del tiempo y los avances tecnolégicos han existido muchos cambios en cuanto
al uso de los diferentes materiales restaurativos dentales, cada vez se busca que éstos
materiales sean mas estéticos, con un mayor tiempo de vida, que su deterioro sea menory
gue su uso en el ambiente bucal provoque la menor cantidad posible de efectos adversos
o dafiinos para el organismo. Ademas, la alta demanda de uso de estos materiales se debe
principalmente al déficit de atencién en la salud bucal, pues la caries dental es una de las

principales enfermedades que afectan a las personas en el mundo.

Las resinas dentales actuales presentan ciertas desventajas o factores que interfieren en el
desempefio 6ptimo de las mismas. Principalmente son tres: contraccion, bajas propiedades
fisicas y toxicidad. A continuacion, se describen brevemente cada uno de estos factores,

asi como sus efectos adversos.

Contraccion volumétrica: El principal problema considerado hoy en dia al momento de
aplicar una resina dental es su contraccion, esto interfiere negativamente en el desempefio
de la resina en la cavidad dental, debido que, al contraerse, se va desprotegiendo
paulatinamente el area que habia sido protegida inicialmente, lo que ocasiona caries

recurrente y en casos mas severos la pérdida de la pieza dental.

Propiedades fisicas: Las resinas dentales presentan buenas propiedades por ser un
material compuesto, pero aun asi estan por debajo a las propiedades de una pieza dental.
Las propiedades dependen del tipo de relleno, de manera general podemos decir que a
mayor tamafio de particula mayor carga, mayor resistencia, menor estética y mayor
desgaste. Es necesario buscar un material cuyas propiedades mecanicas sean similares a

las de la estructura dental para poder garantizar una restauracion.

Toxicidad: Desde que las resinas acrilicas tuvieron su auge en el mercado, han surgido
muchas dudas sobre su toxicidad. El Bis-GMA es el mondmero base usado para la mayoria
de las restauraciones dentales, sin embargo, su caracter aromatico pone en
cuestionamiento su toxicidad, ademas presenta alta viscosidad por lo que es necesario
diluirlo con otros acrilatos de menor viscosidad, estos diluyentes son capaces de
hidrolizarse o degradarse con la saliva humana. También existe la liberacién de sustancias
debido a la abrasién que existe en el consumo de alimentos, estas sustancias liberadas

pueden ser las causantes de la inflamacién de algunos tejidos.
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3.3 Hipotesis

Se espera que al obtener un monémero tetra-acrilico de alto peso molecular, se propicie un
incremento en las propiedades mecanicas de la resina dental formulada con el nuevo
mondmero, las cuales caracterizan el desempefio de la misma. Ademas se obtendra mayor

biocompatibilidad y baja o nula toxicidad debida al precursor utilizado para su obtencion.
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4 Parte experimental

4.1 Reactivos.

Los reactivos utilizados en la sintesis del mondémero acrilico Is-TMA asi como los usados

para la formulacion dental, se enlistan a continuacion.
4.1.1 Reactivos empleados en la sintesis del monémero Is-TMA.

Dianhidro-D-glucitol (isosorbide) (Is) [98%], metacrilato de glicidilo (GMA), trietilamina
(TEA), acido clorhidrico (HCI), isoforona diisocianato (IPDI) [98%], metacrilato-2-hidroxietilo
(HEMA) [97%], dilaurato de dibutil estafio (DBTDL), [95%)] hidroquinona (HQ) [99%]. Todos

los reactivos se obtuvieron de Sigma Aldrich y fueron utilizados sin purificacion previa.

4.1.2 Reactivos empleados para la formulacion dental.

Las formulaciones estudiadas se prepararon utilizando los siguientes reactivos: bisfenol A
glicerolato dimetacrilato (Bis-GMA), dimetacrilato de trietilen glicol (TEGDMA) [95%],
canforquinona (CQ) [99%], 4- etil(dimetilamino)benzoato (DEAB), 3- mercapto propil acrilato
trimetoxisilano (TMPS) y diéxido de silicio (polvo de nanosilica) 10-20 nm, fueron adquiridos

de Sigma Aldrich y empleados sin purificacion previa.
4.1.3 Disolventes.

Los disolventes metanol, etanol, hexano, acetato de etilo, cloroformo y acetona, se utilizaron
secos Yy destilados. El agente de secado empleado estuvo determinado por la naturaleza

propia del disolvente.
4.1.4 Otros.

Cloroformo deuterado, (CDCI3) RMN, pureza 99.8% Aldrich; metanol deuterado (CDsOD),

hidruro de calcio (CaHy).
4.2 Equipos.

4.2.1 Analisis Dinamico Mecéanico (DMA).

Para el andlisis DMA se us6 un equipo TA Instruments Q800 con sistema de enfriamiento
a base de nitrdgeno liquido (tipo cantiliver). El equipo trabaja a una frecuenciade 1 Hzy a
una amplitud de 15 um. El analisis consisti6 en programar un método para calentar la

muestra a una velocidad de 5°C/min con un intervalo de temperatura -50 °C hasta 200 °C.
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4.2.2 Lampara de fotopolimerizacion dental

Para llevar a cabo las fotopolimerizaciones, fue utilizada una lampara de fotopolimerizacion
dental BluePhase marca Ivoclar Vivadent con tecnologia de LED (diodo emisor de luz) con
un intervalo de emisién de 380 a 515 nm. La intensidad maxima de esta lampara es de 800

mw/cm?.

4.2.3 Resonancia Magnética Nuclear (RMN).

El equipo utilizado para RMN es marca Bruker de 400 MHz con sonda criogénica, cuya
técnica utilizada para identificar compuestos organicos y los desplazamientos de las
sefiales son expresados en partes por millon (ppm) en escala de 8, usando como referencia
la sefial del tetrametilsilano (TMS). Se pesa una cantidad minima de 10 a 20 mg, los cuales

se disuelven en solventes deuterados.
4.2.4 Espectrofotometro de FT-IR Nicolet Magna 6700.

El analisis por espectroscopia infrarrojo cuya técnica sirve para identificar los grupos
funcionales de los compuestos organicos se llevé a cabo en el equipo FTIR Nicolet Magna
6700, provisto de un interferémetro de Optica de bromuro de potasio que opera en el IR

medio entre 4000 a 400 nimeros de onda.

4.2.5 Microscopio estereoscopio.

Se us6 un microscopio estereoscopio marca Lyca modelo MZ6, de luz reflejada con analisis
de imagenes en tiempo real. Dispone de dos trayectorias paralelas de rayos y de un objetivo
principal comun que esta sincronizado de forma par focal. También posee cinco posiciones
de aumentos, lo que permite reproducir exactamente las mismas condiciones de trabajo y

escalas.

4.2.6 Tensildbmetro.

Para determinar las pruebas mecanicas de compresion y tensién se utilizé un tensilémetro
marca Instron, modelo 43-01. Cuenta con un sistema electromecanico que le permite aplicar
una amplia gama de fuerzas como: flexion, tensién, compresion, fatiga, torsién, impacto y

dureza.
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4.3 Sintesis del monémero “Is-TMA”.

El monédmero Is-TMA se sintetiz6 en tres etapas (Figuras 17-19). %> %6 Primera etapa: En
un matraz de fondo redondo de 150 mL de tres bocas 14/20, equipado con un condensador
de reflujo, embudo de goteo y atmésfera de argon, se mezclaron 3.5414 g (0.0242 moles)
de isosorbide, 6.5 mL (0.0491 moles) de metacrilato de glicidilo (GMA) y 0.1 mL de
trieltilamina (TEA). El sistema de reaccion se agité continuamente a una temperatura de 70
°C, hasta que el pico de absorcién infrarroja correspondiente al grupo epoxi C-O-C (912 cm’
1) desaparecié. Seguidamente a temperatura ambiente se agregaron 20 mL de &cido
clorhidrico 5% para neutralizar el catalizador. Luego se afiadieron 30 mL de cloruro de
metileno para extraer el compuesto formado y se llevé a un embudo de separacion, donde
se agregaron 45 mL mas de cloruro de metileno. A la fase organica se le afiadi6 sulfato de
sodio anhidro para eliminar restos de agua y se filtré por gravedad para quitar dicho sulfato.
Finalmente, la fase organica que contenia el compuesto se llevo al rotavapor para eliminar
el solvente. El producto obtenido en esta etapa fue un liquido viscoso color amarillo paja

con rendimiento del 82%.
OH
HQ 2 O\)\/O
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Figura 17. Preparacion del diglicidil metacrilato de isosorbide (Is-DGMA).

Segunda etapa: En un matraz de fondo redondo de 150 mL de tres bocas 14/20, equipado
con un condensador de reflujo, embudo de goteo y atmésfera de argén, se introdujeron 6
mL (0.0283 moles) de diisocianato de isoforona (IPDI), 30 mL de cloruro de metileno seco,
0.25 mL de dilaurato de dibutilestafio, 0.008 g de hidroquinona como inhibidor y por altimo
3.5 mL (0.0288 moles) de 2-hidroxietii metacrilato (HEMA) gota a gota, mezclados
previamente con 4 mL de cloruro de metileno seco. El sistema de reaccién se agit6é
continuamente a 38 °C hasta que el pico de absorcidn infrarroja correspondiente al grupo
NCO (2266 cm™) se redujo a la mitad de su area inicial, lo cual tomé un tiempo aproximado
de 8 horas. El producto obtenido en esta etapa fue un liquido viscoso color amarillo paja

con rendimiento del 94%.
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Figura 18. Preparacion de la isoforona monoacrilada.

Tercera etapa: Al sistema que contenia la isoforona monoacrilada (9.3501 g/ 0.0283 moles)
se afiadieron 6.2415 g (0.0141 moles) de Is-DGMA, previamente mezclados con 30 mL de
cloruro de metileno, 0.008 g de hidroquinona como inhibidor y 0.25 mL de dilaurato de
dibutilestafio en atmosfera de argén. La mezcla de reaccion se agité continuamente a 38
°C y fue monitoreada mediante FTIR hasta que la sefial de isocianato del compuesto
intermedio (2266 cm*) desaparecié por completo, lo cual tomé 24 horas aproximadamente.
Una vez finalizada la reaccion, el solvente fue removido en el rotavapor y el producto final

se obtuvo como un liquido viscoso color amarillo paja con rendimiento del 90%.

Figura 19. Preparacion del mondmero Is-TMA.
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4.4 Elaboracion de las formulaciones dentales.

Las formulaciones dentales se prepararon mediante la mezcla de una resina matriz, una
carga o relleno inorganico, un diluyente y un sistema fotoiniciador. Antes de hacer las
formulaciones dentales, el relleno inorganico fue previamente silanizado (modificacion
superficial) con el agente de acoplamiento para asegurar una buena unién entre la fase

organica (matriz) y la inorganica (relleno a base de silica).

4.4.1 Silanizacion del relleno inorganico (carga) usado en la formulacion dental.

Los materiales de relleno microsilica (0.2-0.3 ym) y nanosilica (10-20 nm), se silanizaron
de acuerdo con el procedimiento descrito por Chen y colaboradores. #’ Se colocaron 5 g de
silica de tamafio micrométrico o nanométrico en 100 mL de metanol, posteriormente se
adicion6 0.1 g de dietilamina y 0.44 g de 3- trimetoxisilil propil metacrilato, en un matraz de
fondo redondo. La mezcla se agité a temperatura ambiente durante 30 minutos y después
fue calentada a 60 °C durante otros 30 minutos. La mezcla obtenida a partir de la reaccién
se colocd en un rotavapor a 65 °C durante 15 minutos para continuar a 95 °C durante 1

hora. Finalmente, el sélido obtenido se sec6 en la estufa durante 18 horas a 80 °C.

4.4.2 Elaboraciéon de formulaciones dentales con Bis-GMA y con Is-TMA.

Se realizaron dos formulaciones de resina dental, una con Bis-GMA y la otra con el
monomero sintetizado isosorbide tetrametil acrilato (Is-TMA), en las mismas condiciones

como se muestra en la Tabla 2.

Tabla 2. Porcentaje de los componentes utilizados en las formulaciones de resina dental.

Componentes %
Matriz 25
TEGDMA 5
Canforquinona 0.1
DEAB 0.1
Microsilica 48.86
Nanosilica 20.94
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Para formular las resinas dentales utilizadas en las diferentes evaluaciones, se mezclaron
los componentes en el siguiente orden: inicialmente se mezclaron el Bis-GMA y el TEGMA,
después se agregaron los fotoiniciadores canforquinona y DEAB, seguidamente se
incorporo el microrelleno y en este punto se empez0 a ver una mezcla tipo pasta. Luego se
agrego el nanorelleno, este suele ser mas dificil de incorporar ya que este material llena los
espacios que estan libres entre las particulas de microrelleno. 8

4.5 Evaluacion del monémero “Is-TMA”.

Las evaluaciones realizadas a la formulacion dental preparada con el monémero acrilico
sintetizado, considerando como resina control la del Bis-GMA son las que se mencionan a

continuacion y se describe cada una de ellas:

e Determinacion del porcentaje de conversion de doble enlace mediante
espectroscopia FTIR.

e Determinacion de propiedades fisico mecanicas mediante Andlisis Dinamico
Mecanico (DMA).

e Evaluacién de la resistencia a la flexion en tres puntos de acuerdo a la Norma
Iso 4049.

e Determinacion de la contraccidén durante la fotopolimerizacion.

e Estudio de la profundidad de curado bajo la Norma ISO 4049.

e Estudio de absorcibn y solubiidad en agua de Ila formulacion
dental obtenida con el nuevo monomero acrilico de acuerdo a la Norma ISO
4049.

e Andlisis de la microfiltracion cuando la resina es aplicada en piezas dentales
de acuerdo a la Norma ISO/TS 11405.

e Estudio del envejecimiento de la nueva resina dental formulada.

e Determinacion de la citotoxicidad.

4.5.1 Conversion de doble enlace (CDE) por espectroscopia FTIR

La conversion de doble enlace de las muestras irradiadas con luz visible (385-515 nm) por
un periodo de 90 segundos, se monitore6 mediante espectroscopia infrarroja (FTIR). La

medicion se determiné en la banda de estiramiento del doble enlace del carbono (C=C) a
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1638 cm™ y el grupo carbonilo (C=0) a 1715 cm™ el cual se usé como referencia interna.
La conversion de doble enlace (CDE) se calculé como la relacion de las areas de los picos
después y antes de la fotopolimerizacién para ambas sefiales de acuerdo a la Ecuacién 1.
Con el fin de evitar interferencias, la carga inorganica (SiOz) no se incluyé en las
formulaciones. Esta prueba se hizo 7 veces para cada formulacion dental.

(A1638)
(A1715)
(A1638)
(A1715)

Polimero

DC (%) =100(1 —
Mon6mero

Ecuaciéon 1. % de conversion.

Donde Asess €s la altura maxima de la banda a 1638 cm™, Ai715 es la altura maxima de la
banda a 1715 cm, el polimero es el material compuesto polimerizado y el monémero es el

material compuesto no polimerizado.

4.5.2 Analisis dindmico mecanico (DMA).

Las resinas se afiadieron en un molde plastico de 35x12x2 mm como se muestra en la
Figura 20, previamente acondicionado con desmoldante. Seguidamente se ejercié presion
y movimiento de cizalla para retirar la resina excedente y se fotopolimerizaron durante 30
segundos en tres puntos por ambos lados, al finalizar se extrajeron del molde, se lijaron los
bordes y se analizaron en el equipo “TA Instrument Q800" ajustado a 1 Hz de frecuencia y

15 micrometros de amplitud, a una velocidad de 5 °C/min en un parametro de 30 a 200 °C.

35mm

v

“—>
12 mm

Figura 20. Molde para prueba DMA.
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45.3 Flexion.

La resistencia a la flexion de las dos resinas dentales fue evaluada de acuerdo a la Norma
ISO-4049. Se prepararon probetas con medidas de 25 mm de largo, 2 mm de ancho y 2
mm de grosor, en un molde de acero inoxidable de la siguiente manera: se cubrieron los
portaobjetos y el molde con desmoldante, se dejo secar hasta que se formara una pelicula
delgada, se colocé la resina en el molde hasta su totalidad y se ejercié presion y movimiento
de cizalla con el portaobjetos. Seguidamente se fotopolimeriz6 en tres puntos (los dos
extremos y el centro) durante 30 segundos en cada punto y bilateralmente para asegurar
su curado total, posteriormente se retird el molde con cuidado y se repitiod el procedimiento
hasta completar 7 probetas. Las irregularidades de las probetas fueron removidas, usando
una lija con tamafio de grano de 600 y 1200 y fueron acondicionadas sumergiéndolas en
agua destilada a una temperatura de 37 °C durante 24 horas. Las dimensiones finales de

las probetas fueron medidas con un micrémetro Vernier digital de £ 0.01 mm de precision.

Figura 21. Molde y preparacién de las probetas para la prueba de flexién en tres puntos.

Posteriormente la prueba de flexién en tres puntos se llevé a cabo en una maquina
Universal Instron con una carga de celda de 5 KN a una velocidad de desplazamiento del

cabezal de 1.00 mm/min, en el centro de la probeta hasta lograr la fractura de la misma.
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Figura 22. Esquema del tensilometro para la prueba de flexién.

Con la Ecuacion 2 se calculd la resistencia a la flexion (o) y con la Ecuacion 3 el médulo

elastico (E):

5 = 3F!
" 2bh2

Ecuacion 2. Resistencia a la flexion.

F,I3
E=——
4bh3d

Ecuacion 3. Médulo elastico.

Doénde:

Firepresenta la carga ejercida sobre la probeta (N), F es la maxima carga ejercida sobre la
probeta en el punto de fractura (N), | es la distancia entre los soportes (mm), h es la altura
de la probeta, medida justo antes de la prueba (mm), b es el espesor de la probeta medido

justo antes de la prueba (mm) y d es la deflexién correspondiente a F;.
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4.5.4 Contraccion.

Para esta prueba se utilizé un equipo “Polymerization Stress Tester”, el cual consiste en
una celda de carga de 200 N que es capaz de detectar la tension generada durante la
polimerizacién. La muestra sin polimerizar se coloc6 en tubos cilindricos de acrilico con un
espesor de 2 mm entre ellos, donde los cilindros son sujetados directamente a la celda de
carga. Se registrd la carga maxima al ser irradiada simultaneamente por ambos lados
durante un periodo de hasta 120 segundos, repitiéndose 5 veces con ambas formulaciones.
La Figura 23, representa el equipo y el procedimiento de esta prueba.

Figura 23. Equipo y procedimiento para la prueba de contraccion.

455 Profundidad de curado

En esta prueba se compararon las dos formulaciones, la de Bis-GMA y la del monémero
sintetizado Is-TMA. El experimento se llevo a cabo de acuerdo a la Norma ISO 4049,
utilizando un molde acrilico perforado de 6 mm de largo por 4 mm de diAmetro como se
muestra en la Figura 24 y en las mismas condiciones.
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6 mm

4 mm

N———

Figura 24. Medidas del molde para profundidad de curado segun la Norma ISO 4049.

La prueba se inicié aplicando desmoldante en dos portaobjetos y el molde para evitar la
adhesion o fractura de la resina. Se dejé secar hasta formar una pelicula delgada,
seguidamente se colocé un portaobjetos debajo del molde y se rellen6 el molde con resina,
luego se coloco el otro portaobjetos sobre el molde retirando el exceso de la misma.
Finalmente las muestras fueron fotopolimerizadas en intervalos de 5 segundos hasta llegar

a 30 segundos.

Al finalizar la fotopolimerizacion, se removié la muestra del molde y se retir6 lo que no
estaba curado, seguidamente se midio el area curada con un micrémetro Vernier digital de

+ 0.01 mm de precision y se registro el resultado dividido entre dos.

4.5.6 Absorcion y solubilidad en agua

La absorcién y solubilidad fue evaluada de acuerdo a la Norma ISO 4049. Las muestras
para absorcién y solubilidad de ambas resinas dentales se hicieron en un molde con las
siguientes medidas: didmetro de (15.0 £ 0.1) mm y (1.0 £ 0.1) mm de profundidad, una
lamina de vidrio por arriba y por abajo. Se aplicé antiadherente al molde y a las laminas de
vidrio, se colocé la resina dentro del molde y con la lamina de vidrio en la parte superior se
aplicé fuerza para acomodar la muestra. Se fijo la lamina de vidrio y se aplicé luz para
fotopolimerizar el material durante 30 segundos por cada lado de la muestra. Se obtuvo la
muestra y se cortaron manualmente los excedentes, este procedimiento fue realizado 6

veces para cada resina dental.
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Figura 25. Preparacion de muestras para prueba de absorcion y solubilidad.

Los discos fueron rotulados para ser identificados y se transfirieron a un desecador y se
colocaron en una estufa a 37 °C durante 22 horas. Después se colocaron en otro desecador
a temperatura ambiente por dos horas y seguido fueron pesados. La pesada se repitio hasta
alcanzar una masa constante en que la muestra no pierda mas de 0.1 mg y se consideré

esta medida como m1.

Figura 26. Muestras es el proceso de secado.

Después del secado final se midi6 el disco sacando el diametro en dos mediciones en
angulos rectos y asi calcular el promedio. Se hizo lo mismo para el grosor tomando la
medicién en cuatro puntos para luego sacar un promedio. Para esto se utilizé un vernier

con precision de £0.01 mm. El volumen del disco se calculé con estos dos promedios.

El siguiente paso fue sumergir los discos en agua destilada y mantenerlos durante siete
dias a una temperatura de 37 °C, en posicion vertical y con separacion de al menos 3 mm

entre cada disco. Pasados los 7 dias, los discos se secaron ligeramente hasta no observar
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humedad superficial y se les aplicé aire por unos cinco segundos, se pesaron y se registro

esta masa como m2.

El dltimo peso a registrar para esta prueba es m3, el cual consistié en reacondicionar los

discos a una masa constante colocandolos en un desecador.

La absorcion de agua (Wsp) se calcul6 con la Ecuacion 4 y la solubilidad (Ws) con la
Ecuacion 5.

Wep = ——— x100

Ecuacién 4. Absorcién de agua.

_mg—mg
Wy = ——— x 100

Ecuaciéon 5. Solubilidad.

Dénde: Wy, y We son reportados cominmente en pg/mm3.

4.5.7 Analisis de la microfiltracién en 6rganos dentarios.

La prueba de microfiltracién se realizé de acuerdo a la Norma ISO/TS 11405 y se utiliza
para probar la eficacia con que se adhiere un material o una combinacién de materiales en
la dentina y el esmalte. Para las pruebas se utilizaron dientes humanos extraidos en
pacientes que recibirian tratamiento de ortodoncia y de pacientes con problema periodontal.
Después de extraidos los 6érganos dentarios (premorales) se lavaron en agua corriente para
posteriormente ser almacenados en viales estériles con solucion fisiologica, los cuales se

mantuvieron a temperatura ambiente hasta el momento de utilizarlos.

Para realizar el estudio se dividié la cantidad total de érganos dentales en 4 grupos de 3
cada uno, los cuales se resumen en la Tabla 3. Los premolares del grupo 1 fueron
restaurados con la nueva resina dental a base del monémero sintetizado Is-TMA. El grupo

2 se restaurd con una resina de formulacién convencional utilizando Bis-GMA. Los grupos
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3 y 4 fueron restaurados con las resinas comerciales de la marca 3M y Amelogen Plus,
sirviendo como grupos control del estudio.

Tabla 3. Grupos de trabajo para la prueba de microfiltracion.

Grupo Formulaciones
1 Is-TMA
2 Bis-GMA
3 3M
4 AMELOGEN PLUS

En todas las pruebas con los érganos dentarios se realizaron preparaciones clase Il disto y
mesiooclusales, abriendo las preparaciones de la caja oclusal con fresas de bola de
diamante hasta llegar a dentina y continuando con fresas de bola de carburo, la
conformacion de las paredes, el piso y la cajuela proximal se realizaron con fresas
troncocodnicas, todas del mismo tamafio para estandarizar las mismas; ancho vestibulo
lingual 3 mm, profundidad de la caja oclusal de 3 mm, altura de la pared axial hasta el piso
oclusal 1.5 mm y piso gingival 1 mm. Las mediciones se realizaron con la sonda periodontal

con irrigacion en todas las cavidades.

Una vez teniendo preparado lo necesario para la evaluacioén, los especimenes dentales se
separaron en 4 grupos para poder ser restaurados, Se obturaron con la técnica de
incrementos oblicuos y se fotopolimerizé durante 30 segundos a maxima intensidad cada

incremento.

El terminado de todas las restauraciones se realizé con fresas de 36 hojas, compas de hule
y cepillos de cola de castor. Posteriormente las muestras se cubrieron con dos capas de
esmalte transparente, 2mm alrededor de la restauracion para evitar la filtracion del colorante
por otras partes de la pieza, también se colocaron pequefias bolitas de resina en el apice

para evitar la filtracién a través del formen apical.

Cada grupo de premolares se introdujo en un vial de 20 mL que contenia 10 mL de una
solucion de azul de metileno al 1% en metanol. Después se introdujeron todos los viales en

una incubadora a 37 °C durante 48 horas, simulando el ambiente dentro de la cavidad oral.
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Pasadas las 24 horas, se lavé cada uno de los dientes bajo el chorro de agua corriente.
Con el fin de realizar un analisis con base a la microfiltracion producida, se realiz6 un corte
de las muestras en sentido longitudinal del diente, de mesial a distal con un disco de
diamante de dos luces y abundante irrigacién con agua destilada, obteniendo asi dos partes
a las cuales se les retird6 la capa de esmalte transparente que se habia colocado

previamente.

De las mitades resultantes de cada pieza se eligio en la que se observé mejor la filtracion
para asi poderla evaluar. La atencién se enfoc6 en dos zonas de la estructura de la muestra
para llevar a cabo las mediciones del nivel de microfiltracion: la pared distal de la caja

oclusal y el piso gingival de la caja proximal.

Particularmente la contraccion de polimerizacion puede producir falta de adaptacion en el
margen gingival y aumentar la susceptibilidad a la microfiltracion. Las partes elegidas se

observaron bajo el microscopio estereoscopico a 10x y 20x.

La microfiltracion se evalué a través de la escala ordinal de 0 a 3, en dos paredes de la
preparacion como se muestra en la Tabla 4. En la Figura 27 se identifican lo nombres de

las estructuras en las que se realiz6 la medicién de la microfiltracion.

Tabla 4. Escala ordinal para medir microfiltracién.

Escala Pared distal de la caja oclusal Piso gingival de la caja proximal
(PDCO) (PGCP)
0 Sin Filtracion Sin Filtracion
1 Filtracibn menos de la mitad de la Filtracion menos de la mitad del piso
pared distal gingival
2 Filtracibn mas de la mitad de la pared Filtracion mas de la mitad del piso
distal gingival
3 Filtracién hasta el piso oclusal Filtracion hasta la pared axial
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oCLUSAL

PISO OCLUSAL

Figura 27. Identificacion de las paredes y pisos de las preparaciones dentales.

4.6 Estudio del envejecimiento de las resinas dentales formuladas

Este estudio consistio en realizar la prueba de flexion a probetas que fueron acondicionadas
sumergiéndolas en agua destilada a una temperatura de 37 °C durante 6 meses. Las
medidas de las probetas y el método que se siguidé para obtenerlas, fue el mismo que se
utilizé para la prueba de flexion en tres puntos que se llevd a cabo bajo la Norma ISO 4049.
El experimento se realizé en el mismo equipo y bajo los mismos parametros mencionados

anteriormente en dicha seccion.

4.7 Determinacion de la citotoxicidad

La determinacién de la citotoxicidad de la formulacion para resina dental se realiza mediante
la reduccién metabdlica del bromuro de 3-(4,5- dimetiltiazol-2-ilo)-2,5-difeniltetrazol (MTT)
realizada por la enzima mitocondrial succinato deshidrogenasa en formazan, un compuesto
de color azul que actia como indicador, con lo que se determina la funcionabilidad
mitocondrial de las células tratadas. Este método se utiliza para medir supervivencia y
proliferaciéon celular. La cantidad de células vivas es proporcional a la cantidad de formazan

(azul) producido.

En este ensayo, se determina el efecto citotdéxico de un agente sobre las lineas celulares o
cultivos primarios de células. Para esta muestra se utilizo la linea celular 3T3 (Fibroblasto)

y se utilizaron placas de 96 pozos. Las células se incubaron en probetas de ambas
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formulaciones, a 37°C con 5% de CO, en medio de cultivo RPMI (del inglés: Roswell Park
Memorial Institute) mas antibidtico y 10% de suero bovino fetal (FBS, Gibco), glutamina,
piruvato de sodio (Gibco) y bromuro de etiltiazolil difenil tetrazolio (MTT, Sigma Aldrich),
para determinar los valores de la dosis letal media (LD-50). Después de 24 horas se midié
la viabilidad o tasa de ploriferacién celular mediante un ensayo MTT. La prueba se realiz6
por duplicado en un total de 10 muestras para cada formulacion. El porcentaje de viabilidad
se obtiene de la siguiente forma:

% Viabilidad — Densidad optica de células tratadas % 100
o Viablilaaa = Densidad éptica de células

Ecuacion 6. % de viabilidad.
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5 Resultados y Discusion

A continuacion se presenta la discusion de los resultados considerando las dos secciones

principales que conforman el trabajo de investigacion, mismas que son:

e Sintesis y caracterizacion del monémero Is-TMA.

e Evaluacion de las resinas dentales.

5.1 Sintesis y caracterizacion del monémero Is-TMA.

La preparacion del monémero Is-TMA se llevé a cabo a través de una ruta sintética en tres
etapas cuya metodologia ya fue descrita en la parte experimental, sin embargo en esta
seccion se discuten los resultados que concluyeron en la adecuada caracterizacion de cada

intermediario asi como del monémero final propuesto en este trabajo.

5.1.1 Preparacion del diglicidil metacrilato de isosorbide

En esta primera etapa la reaccion fue monitoreada mediante espectroscopia infrarroja,
observandose la desaparicion de la sefial correspondiente al grupo epoxi terminal C-O-C
en 909 cm™ del GMA, lo cual indicé la apertura del ciclo. Ademas, la aparicion de la sefial
de absorcién del grupo O-H en 3430 cm™ corrobord la formacion del compuesto Is-DGMA
(espectro rojo) como se muestra en la Figura 28. También se pueden observar otras
bandas caracteristicas que permiten denotar la sintesis de este compuesto y son las dos
sefales de absorcién en 2930 y 2877 cm™ correspondientes a los modos de absorcion
vibraciéon de estiramiento y flexion de C-H, respectivamente. Otra sefial en 1720 cm™ es
asignada al grupo carbonilo, la sefial en 1637 cm™ corresponde al grupo doble enlace C=C

y 1169 cm™ para el grupo éter C-O-C.
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Figura 28. Espectros FT-IR del GMA e Is-DGMA.

Por otra parte, el espectro de 'H-RMN de la Figura 29, muestra los desplazamientos
guimicos esperados para el compuesto Is-DGMA. Las sefiales en 6.60 y 5.60 ppm
corresponden a los protones del grupo CH,=C. Las sefiales entre 4.75 y 3.40 ppm estan
asociadas a los protones de los grupos CH y CH; de los anillos del isosorbide, los protones
del tipo -CH,-O- y los del grupo O-H. La sefial en 1.90 ppm corresponde a los protones CHs

de la molécula.
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Figura 29. Espectro de *H-RMN del Is-DGMA.

45



RESULTADOS Y DISCUSION

5.1.2 Preparacién de la isoforona monoacrilada

Para la obtencion de la isoforona monoacrilada, que corresponde a la segunda etapa de la
ruta sintética, la reaccion fue monitoreada continuamente por FTIR hasta observar que el
pico de absorcion infrarroja del grupo NCO (2266 cm-1) se redujo a la mitad de su area
inicial (Figura 30). Es importante destacar que esta reaccion se llevdé a cabo por el
isocianato mas reactivo del IPDI (NCO secundario), pues este posee menor impedimento
estérico que el NCO primario, lo cual facilita la reaccion en este sitio en particular. Ademas,
la sefial del carbono NCO secundario en el espectro de **C-RMN resuena en un campo
magnético mas bajo que el del carbono NCO primario en los isGmeros tanto Z como E,
indicando que la densidad de electrones en el carbono NCO secundario es menor, lo que
proporciona una explicaciéon alternativa para una mayor reactividad del NCO secundario

con nucledfilos. #°

Asi mismo, la reactividad de los grupos isocianato puede ser controlada y depende de varios
factores, entre los mas importantes esta la proporcion inicial de concentraciones de NCO a
OH, la naturaleza de los reactivos, la temperatura, la presencia o ausencia de un disolvente

y sobretodo el tipo de catalizador. %°

Cuando se utilizan &cidos de Lewis (por ejemplo, dilaurato de dibutilestafio) como
catalizador, que es el caso en esta sintesis, la reactividad del NCO secundario es 12 veces
mas alta que la del NCO primario con ambos isémeros, mientras que en presencia de bases
de Lewis (por ejemplo, trietilamina) el NCO primario es 1,2 veces mas reactivo que el NCO

secundario con ambos isomeros. 4% 51

Otro punto importante es la forma de adicion del nucledfilo, en este caso del HEMA. Su
adicién debe ser gota a gota y la temperatura de reaccién también debe ser moderada (no
mas de 40 °C) para evitar que la reaccién se lleve a cabo por ambos isocianatos o que

ocurra la polimerizacion.

Con base a lo anterior mencionado, se puede decir que el intermediario propuesto fue
obtenido y caracterizado mediante espectroscopia FTIR (Figura 30) y *H-RMN (Figura 31).

En el espectro FTIR de la Figura 30 se pueden observar las sefiales mas caracteristicas
gue permiten denotar la sintesis de este intermediario, una de ellas es la sefial en 3353 y
1532 cm* correspondientes a los modos de absorcion de vibracion de estiramiento y flexion
de uretano N-H, respectivamente. En 2955 cm™ se presenta la sefial correspondiente al

grupo C-Hy en 2266 cm™ al grupo isocianoto (v NCO). Otra sefial relevante en 1719 cm*
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es asignada al grupo carbonilo de uretano (v C= O). La sefial que se encuentra en 1637
cm corresponde al grupo doble enlace (v C=C) y en 1240 cm™ al grupo éter (v C-O-C).
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Figura 30. FTIR de la isoforona monoacrilada.

Por otra parte, el espectro de *H-RMN de la Figura 31, muestra los desplazamientos
guimicos esperados de la isoforona monoacrilada. La sefal que se observa en 7.15 ppm
corresponde al protén del grupo N-H. Los dos dobletes centrados en 6.20 y 5.60 ppm
corresponden a los protones del grupo CH»=C. La sefal en 4.35 ppm se atribuye a los
protones del tipo CH,-O. En 3 ppm se encuentra la sefial correspondiente a los protones
CH adyacentes al ciclo de isoforona. La sefial en 1.98 ppm corresponde a los protones CHs
ubicado en el extremo de la molécula. Las sefiales en 3.65, 1.75 - 0.75 ppm son atribuidas
a los protones del ciclo de isoforona, es importante mencionar que la complejidad en esta

parte del espectro se debe a la presencia de isémeros en dicho ciclo. 5253 54
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Figura 31. Espectro de *H-RMN de la isoforona monoacrilada.

5.1.3 Preparacion del monomero Isosorbide tetrametil acrilato (Is-TMA)

En esta Ultima parte de la ruta sintética propuesta, la reaccion fue monitoreada por

espectroscopia infrarroja. El espectro color negro que se muestra en la Figura 32, fue

tomado al inicio de la reaccion y se puede observar la presencia de la sefal caracteristica

correspondiente al grupo isocianato (NCO), dicha sefal se fue reduciendo gradualmente

hasta notar su total desaparicion como se muestra en el espectro color rojo de la misma

figura, lo que indico la culminacion de la reaccion.
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Figura 32. Espectros FTIR del seguimiento de la reaccion.

El monémero propuesto se obtuvo como un liquido viscoso color amarillo paja con

rendimiento del 90%.

La estructura quimica del monémero sintetizado Is-TMA que se muestra en la Figura 33 se

confirmé por espectroscopia FTIR (Figura 34) y 'H-RMN (Figura 35).

ZT
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Do

Figura 33. Estructura del monémero Is-TMA.
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5.1.4 Caracterizaciéon del monémero acrilico Is-TMA por espectroscopia FTIR y
'H-RMN.

Por tratarse de una molécula de gran tamafio, el espectro de FTIR muestra un gran nUmero
de sefiales. Sin embargo, las bandas mas caracteristicas o especificas para denotar la
sintesis del mondmero propuesto, son las dos sefiales en 3357 y 1532 cm?
correspondientes a los modos de absorcion de vibracion de estiramiento y flexién de
uretano N-H, respectivamente. En 2955 cm se presenta la sefial correspondiente al grupo
C-H. Una seiial muy relevante en 1716 cm™ es asignada al grupo carbonilo de uretano (v
C= 0). Otras sefiales caracteristicas se presentan en 1637 cm?, la cual corresponde al
grupo doble enlace (v C=C) y 1240 cm™ para grupo éter (v C-O-C). Estas sefiales, pueden
observarse en el espectro FTIR de la Figura 34.
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Figura 34. FTIR del monémero Is-TMA.

Por otra parte, el espectro de H-RMN de la Figura 35, muestra los desplazamientos
guimicos esperados para el nuevo monémero Is-TMA. La sefial que se observa en 6.75
ppm corresponde a los protones de los grupos N-H. Los dos dobletes centrados en 6.15 y
5.60 ppm corresponden a los protones del grupo CH,=C. Las sefiales en 4.80, 4.60 y 3.80
ppm estan asociadas con los protones de los grupos CH y CH: de los anillos del isosorbide.
La sefal a 4.35 ppm se atribuye a los protones del tipo CH»-O. En 3 ppm se encuentra la

sefial correspondiente a los protones CH; adyacentes al ciclo de isoforona. La sefial en 1.95
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ppm corresponde a los protones CHs ubicados en los extremos de la molécula. Las sefiales

en 3.30, 1.65 - 0.80 ppm son atribuidas a los protones del ciclo de isoforona.
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Figura 35. Espectro de *H-RMN del mondmero Is-TMA.

5.2 Conversion de doble enlace (CDE) por espectroscopia FTIR

La conversién de doble enlace (CDE) se determina por la proporciéon de la concentraciéon
restante de los dobles enlaces alifaticos C=C en una muestra fotopolimerizada en relacién
con el nimero total de enlaces C=C en el material no fotopolimerizado. Los materiales
compuestos tipicos utilizados en las aplicaciones de restauracién dental estan compuestos

de al menos dos mondmeros de dimetacrilato.

Los materiales compuestos
fotopolimerizados basados en mondmeros con alto peso molecular, como el Bis-GMA o

UEDMA, exhiben un niimero considerable de enlaces dobles restantes.>® >°

La CDE limitada encontrada en muchos polimeros de red se debe a la movilidad restringida
de los extremos de la cadena radical, el metacrilato colgante y el monémero impuesto a
una alta densidad de reticulacion. En general, los polimeros de dos 0 mas metacrilatos

presentan una baja conversion de doble enlace que varia de 43 a 75%. % 61 62.63
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La sefial de estiramiento situada a 1638 cm™, (v C=C) fue monitoreada para las dos
formulaciones dentales, donde ambas mostraron un comportamiento similar durante la
fotopolimerizacion. La CDE mas alta se obtuvo para el sistema con Is-TMA, representado
en la Figura 36 (la linea azul corresponde a la muestra no fotopolimerizada y la linea roja
corresponde a la muestra fotopolimerizada) que alcanz6 un valor de hasta 56%.
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Figura 36. Espectros FTIR de la formulacion con Is-TMA no polimerizada y la formulacion

polimerizada.

Por el contrario, se obtuvo el valor de CDE mas bajo para el sistema Bis-GMA, que alcanzo6
el 48%, el cual se muestra en la Figura 37, donde la linea azul corresponde a la muestra
no fotopolimerizada y la linea roja corresponde a la muestra fotopolimerizada. Estos
resultados pueden ser debido a la ausencia de anillos aromaticos en el monémero Is-TMA,
gue permite una velocidad mayor de difusion en las cadenas del polimero, pues en una
resina acrilica la reaccion de polimerizacién por radicales libres implica que los dobles
enlaces C=C alifaticos terminales se rompan y se conviertan en enlaces covalentes
primarios C-C entre mondémeros de metacrilato, por lo que se asume que, los enlaces
dobles se acercaron entre ellos y esto incrementd la conversién de doble enlace. Este

comportamiento también fue favorecido por el alto peso molecular del monémero Is-TMA
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(Mw= 1135.31 g/mol), pues se redujo la concentracion de dobles enlaces en la resina dental
debido al aumento del peso molecular del monémero, lo que condujo a un mayor valor de

conversion de doble enlace. %

% Transmitancia
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Figura 37. Espectros FTIR de la formulacion con Bis-GMA no polimerizada y la formulacion
polimerizada.

Para confirmar los resultados obtenidos en un lapso de 90 segundos de prueba, no se
observé diferencia significativa en la conversién de los dobles enlaces al pasar de 90
segundos hasta 120 segundos, con lo cual se deduce que no hay cambios relevantes en

los resultados cuando se incrementa el tiempo de irradiacion.

5.3 Anadlisis dinamico mecanico (DMA)

El analisis dinAmico-mecanico permite estudiar, propiedades mecanicas en funcién de la
temperatura, asi como transiciones moleculares. El modulo de almacenamiento, es la
propiedad mas importante para evaluar la capacidad de carga de un material compuesto,
gue esta muy cerca el modulo de flexiéon y se relaciona directamente con la rigidez del

material.
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Para el caso de la Figura 36, se presentan los resultados del médulo de almacenamiento
para la resina dental formulada a base de Bis-GMA e Is-TMA, pudiéndose observar que el
valor de médulo de almacenamiento més alto lo presenta la resina dental formulada a base
del mondémero sintetizado Is-TMA, lo que indica que dicha resina es mas rigida. Esto puede
ser debido al mayor nivel de entrecruzamiento que posee el monémero Is-TMA respecto al
Bis-GMA, pues el mondmero a base de isosorbide presenta mas puntos activos que al

acercarse reaccionan entre si dando lugar a un mayor entrecruzamiento.

Un valor de médulo de almacenamiento mayor como el que presenta la resina formulada
con Is-TMA también puede ser relacionado directamente a la mayor fuerza de adhesion
interfacial entre la matriz polimérica y el relleno a causa de una mayor compatibilizacion o
acoplamiento, el cual se logra por medio del agente de unién a base de silano. En general,
los valores de médulo de almacenamiento son elevados por el alto contenido de carga que

poseen las formulaciones de resinas dentales.
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Figura 38. Modulo de almacenamiento para las resinas dentales formuladas con Bis-GMA e Is-
TMA.

Por otra parte, la relacion entre el médulo de perdida y el médulo de almacenamiento, se

conoce como factor de perdida (tan 8), esta cantidad es la medida de equilibrio entre la fase
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elastica y la fase viscosa en una estructura polimérica. La Figura 37 muestra el tan & contra

los intervalos de temperatura para ambas resinas dentales.

Se puede decir que aungue este pico de tan & no esta relacionado directamente con la Tg
del material, si puede estar relacionado con otro tipo de transiciones térmicas por lo que su
traslado hacia temperaturas mayores como es el caso de la resina dental formulada a base
de Is-TMA pudiera relacionarse con una mayor rigidez del sistema y estabilidad dimensional

a mayores temperaturas.
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Figura 39. Factor de perdida (tan &) de las resinas dentales formuladas con Bis-GMA e Is-TMA.

5.4 Flexion

La prueba de flexiébn de tres puntos es la prueba mecanica mas utilizada para evaluar
materiales con aplicacién dental, debido a que combina los efectos de deformaciéon
originados por compresion y tension de traccién en una sola muestra, es decir, da un
indicativo de la resistencia del material en términos de rigidez frente a los esfuerzos a los

gue puede ser sometido durante masticacion.

El rango de valores para el médulo elastico en unaresina dental puede ser de 3000 a 16000
MPa y para la resistencia a la flexién puede estar variando entre 50-150 MPa, indicando

gue tan rigido es el material en estudio. % % Los valores medios obtenidos de la resistencia
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a la flexion y del moédulo elastico para las dos formulaciones dentales se presentan en la
Tabla 5 y se evaluaron de acuerdo a la Norma ISO 4049.

Se observo que el médulo de elasticidad (E) de la resina dental formulada con el monémero
Is-TMA fue mayor que la formulada con Bis-GMA, mostrando mejores propiedades. Esta
propiedad parece depender de la conversion de dobles enlaces y no de la rigidez de la
cadena polimérica. 6’ Asi mismo, se puede atribuir que el alto nivel de entrecruzamiento del
Is-TMA en la formulacion proporcioné mayor resistencia a la flexion que la otra formulacion
con Bis-GMA, pues este nuevo mondémero no presenta grupos aromaticos en su estructura

gue aumenten dicha propiedad.

Tabla 5. Resultados obtenidos de resistencia a la flexiébn y moédulo elastico para las dos

formulaciones.

Matriz Resistencia a la flexion o | Mddulo elastico E (MPa)
(MPa)
Bis-GMA 62.87 3755,30
Is-TMA 136.61 7088,84

*Valor minimo para la flexién permitido por la Norma I1SO-4049 =250 MPa.

5.5 Contraccion

Una resina dental al ser fotopolimerizada experimenta un cambio dimensional que genera
contraccién y esta se considera como uno de los principales problemas al momento de
aplicarla, pues si la resina implantada no queda adherida por completo a la superficie de la
pieza dental se produce microfiltracibn marginal en la pieza restaurada y esto trae como

consecuencia inflamacién de los tejidos y caries secundaria.

En la contraccion que se origina durante la fotopolimerizacién ocurre un cambio dimensional
durante la transformacion de mondémeros a polimeros. Este cambio volumétrico se lleva a
cabo por las distancias intermoleculares en el monémero, que pasa desde la distancia de

Van de Walls 2.4 A a una distancia covalente en el polimero formado de 1.54 A

Investigaciones previas sugieren que la contraccion durante la polimerizacion esta
relacionada con la conversion de los dobles enlaces ™ 7® y que la concentracion de dobles

enlaces presentes, disminuye con el aumento del peso molecular del monémero, ”’ es decir,
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hay menos uniones dobles por unidades de peso y en consecuencia se produce una
reduccion de la contraccién durante la polimerizacion, es por ello que un compuesto
formulado con una matriz organica de alto peso molecular dara lugar a una menor

contraccion y una matriz con bajo peso molecular conducird a una mayor contraccién. °

La contraccion de las dos formulaciones realizadas con monémeros evaluados como matriz
se refleja en la Figura 38, donde se observa que la formulacion a base de Bis-GMA
presenta la contraccion mas alta (14.5 N), esto puede ser justificado con base a lo
anteriormente mencionado pues este monémero tiene un peso molecular de Mw = 512.59
g/mol, mientras que la formulacién con el monémero sintetizado Is-TMA de peso molecular
Mw = 1135.31 g/mol mostr6 el comportamiento esperado, reduciendo con éxito la
contraccion (6.3 N).

Contraccion

Fuerza (N)

Bis-GMA Is-TMA

Figura 40. Valores obtenidos de contraccién.

5.6 Profundidad de curado

Los valores obtenidos en esta prueba son de relevancia para este estudio, pues muestra la
capacidad que tiene la resina dental de ser fotocurada a cierta profundidad en un periodo

de tiempo establecido. La técnica mas eficiente y utilizada por odontdlogos para la
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aplicacion de resinas compuestas en piezas dentales es la de “incrementos o bloques”,
donde el espesor de cada recubrimiento o de cada capa habitualmente es de 1 a 2 mm,
dependiendo de las recomendaciones del fabricante, pues la profundidad de curado es una
variable para cada resina dental.

Para que la aplicacion de la resina compuesta en pacientes se lleve a cabo de manera
exitosa, es necesario que el espesor o profundidad de cada capa tenga la misma medida y
gue el tiempo de curado para dichas capas también sea el mismo, generalmente este puede

variar entre 10 a 30 segundos, también depende de las recomendaciones del fabricante.

Los resultados de la prueba para las dos formulaciones se muestran en la Tabla 6, donde
se puede observar que a los 30 segundos el curado de las resinas es mayor a 1 mm
cumpliendo asi con lo establecido en la Norma ISO 4049, pues la profundidad de curado
en los materiales restaurativos segun la Norma no debe ser menor a 1 mm con respecto a
una muestra de 6 mm de profundidad. De esta manera, ambas formulaciones podrian ser

utilizadas en restauraciones de piezas dentales.

Tabla 6. Profundidad de curado de las formulaciones.

Tiempo de curado Profundidad de curado Profundidad de
(segundos) Bis-GMA (mm) curado
Is-TMA (mm)
5 0.77 0.56
10 1.01 0.78
15 1.27 0.95
20 1.39 1.10
25 1.50 1.24
30 1.61 1.32

5.7 Absorcion y solubilidad en agua

La absorcion y solubilidad de agua en los polimeros pueden originar una gran variedad de
efectos adversos mediante procesos fisicos y quimicos que alteran las propiedades finales
de una resina dental. Estos efectos pueden incluir cambios, como: expansién, cambios

fisicos (plastificacion y ablandamiento) y cambios quimicos (oxidacion e hidroélisis). Estos
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efectos adversos dan lugar a fallas o deterioro permanente de la estructura del material
polimérico y el desempefio final del polimero. &°

Las pruebas de absorcion (Wsp) y solubilidad en agua (Ws) fueron determinadas en las dos
formulaciones dentales, con Bis-GMA y con el mondmero sintetizado Is-TMA. Los valores
de Wsp y Wy para las formulaciones se encuentran en la Tabla 7.

Tabla 7. Resultados obtenidos para la absorcién y solubilidad en agua de las matrices.

Matriz Wsp (Ug/mm?) Ws (ug/mm?)
Bis-GMA 21.21 1251
Is-TMA 21.06 5.26

*Valores establecidos Norma 1SO-4049, Wsp < 40 yg/mm?3y W < 7.5 yg/mm?3

Los resultados de la formulacion a base de Bis-GMA mostraron valores mayores, tanto de
absorcion en agua como de solubilidad. Respecto a la prueba de absorcién, el valor
obtenido para la formulacion con Bis-GMA fue de 21.21 pg/mm?, ligeramente mayor al de
la formulacién con Is-TMA que fue de 21.06 pg/mm?, esto puede deberse a los grupos —OH
gue se encuentran en la estructura del Bis-GMA que permiten la formacion de puentes de
hidrogeno con el agua. Ambos valores se encuentran dentro de lo que permite la Norma
ISO 4049.

En cuanto a la solubilidad en agua, la formulacién con Bis-GMA mostrd un valor de 12.51
ug/mm3, el cual sobrepasa el limite de lo establecido por la Norma ISO 4049, esto también
puede ser atribuido a la estructura quimica del Bis-GMA gue beneficia la polaridad de la
misma y al estar en presencia de agua su solubilidad es bastante significativa, mientras que
para la formulacion con el monémero sintetizado Is-TMA se encontré un valor de 5.26

pug/mm?® cumpliendo con la Norma ISO 4049.

Investigaciones realizadas indican que en los materiales de restauracion dental, la
absorcion de agua debe ser minima, pues dicha absorcion produce efectos adversos tales,
como: hidrdlisis del polimero, propiedades mecanicas pobres, extracciéon del monémero sin
reaccionar y reducciéon de la estabilidad térmica. 8 8 8% Asi mismo la solubilidad en agua
de los materiales esta directamente correlacionada con la citotoxicidad, pues generalmente
causa inflamacion de los tejidos. 8 El agua también promueve la propagacién microbiana,

lo que puede contribuir a la caries recurrente y la irritaciéon de la pulpa dental. Se debe
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resaltar que la capacidad de absorcion del agua depende en gran mayoria de la estructura
de lared polimérica, es por ello que la obtencion de valores bajos de absorcion y solubilidad
de agua en la formulacion con el monémero sintetizado Is-TMA se deba a la existencia de

estructuras de polimero altamente entrecruzadas.

5.8 Analisis de la microfiltracion 6rganos dentarios

La técnica restaurativa por incrementos o bloques es la méas utilizada, pues permite una
aplicacion mas eficiente y segura de la resina, resistiendo el estrés provocado por la
contraccién de la resina dental durante la fotopolimerizacién, sin embargo, hoy en dia
existen estudios y técnicas que realizan la evaluacién de microfiltracién directamente en el

esmalte dental in vitro. &7 88. 89,90

En esta prueba, se estudio la microfiltracién de la pared distal caja oclusal (PDCO) y el piso
gingival de la caja proximal (PGCP). Los valores obtenidos para la filtracion del indicador

azul de metileno para cada una de las formulaciones se resumen en la Tabla 8.

Tabla 8. Valores promedio de microfiltracion obtenidos para las diferentes formulaciones dentales.

Muestra Promedio Filtracion Promedio Filtracion
PDCO PGCP
Is-TMA 2 1,333
Bis-GMA 2 2
3M 2,666 2,666
AMELOGEN 0,333 1

Analizando los resultados obtenidos en la Tabla 8 en ensayos de microfiltracién, se logré
determinar que la formulacion con Bis-GMA y la formulacién comercial 3M utilizadas como
controles o referencias, mostraron los valores mas altos de microfiltracion cuando se

sumergieron en una solucion de azul de metileno.
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La formulacion a base de Is-TMA vy la resina comercial AMELOGEN mostraron la menor
filtracion. Los resultados obtenidos en esta prueba se pueden relacionar y concuerdan con
los de la prueba de contraccion, pues investigaciones anteriores sugieren que uno de los
factores que contribuyen a la microfiltracion es la contraccion que ocurre durante la
polimerizacién, es decir, si el polimero presenta una mayor contraccion, la filtracion sera

mayor. %

Con base a los resultados obtenidos en este estudio, la formulacion a base del monémero
sintetizado Is-TMA tiene potencial para ser usado en restauraciones de piezas dentales,
pues presenta valores de filtracion comparables con una de las resinas comerciales mas
utilizadas como es la AMELOGEN.

Figura 41. Fotografias de las diferentes formulaciones aplicadas en dientes.
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5.9 Estudio del envejecimiento de las resinas dentales formuladas

El conocimiento de la resistencia mecénica de los materiales utilizados en la restauracion
de piezas dentales es esencial para el éxito del tratamiento, ya que durante el acto
masticatorio y/o parafunciones las fuerzas que son transmitidas sobre las restauraciones

pueden producir fracturas de la misma o hasta la propia fractura del diente. 9 % 9

Algunos trabajos clinicos buscan evaluar el comportamiento de las resinas compuestas a
largo plazo, mas, la condicion bucal de cada paciente imposibilita la estandarizaciéon del

comportamiento de cada material, tornando dificil predecir la durabilidad de las resinas.

El envejecimiento de estos materiales en condiciones de laboratorio es indicado como
alternativa para estudiar el comportamiento y durabilidad de los materiales, simulando
condiciones de largo plazo en un corto periodo de tiempo de forma estandarizada. ° Los
métodos de envejecimiento sugeridos para los materiales poliméricos pueden ser
termociclaje, °" ® almacenamiento del material en seco a 37 °C, * almacenamiento en

alcohol, % almacenamiento en saliva artificial, 1°* y almacenamiento en agua. %2

El método de envejecimiento utilizado en este trabajo de investigacion fue el de
almacenamiento en agua, mencionado anteriormente en la parte experimental. Los valores
medios obtenidos de la resistencia a la flexibn y del mddulo elastico para las dos
formulaciones dentales luego de ser sometidas a dicho envejecimiento se presentan en la
Tabla 9, observandose que la resistencia a la flexion (o) y el médulo elastico (E) de la resina
dental formulada con el mondémero Is-TMA fueron mayores que la formulada con el
monomero Bis-GMA, lo cual sugiere que esta nueva resina dental sigue presentando

mejores propiedades después del envejecimiento.

Sin embargo, durante el proceso de envejecimiento pueden producirse fenbmenos como:
la degradacion de la matriz organicay la conversiéon adicional de los monémeros residuales,
estos dos procesos pueden afectar directamente la resistencia mecanica. Es por ello que
las resinas al ser sometidas a esta prueba presentan valores de resistencia a la flexion y

maodulo elastico menores que los que se obtuvieron en la prueba de flexién en tres puntos.

103, 104, 105
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Tabla 9. Resultados obtenidos de resistencia a la flexion y moédulo elastico para las dos

formulaciones luego del envejecimiento.

Matriz Resistencia a la flexion o | Mddulo elastico E (MPa)
(MPa)
Bis-GMA 51.28 3604,05
Is-TMA 69.25 5041,89

5.10 Determinacion de la citotoxicidad

De acuerdo a la literatura, cuando el porcentaje de viabilidad calculado se sitla por encima
del 70%, la muestra evaluada es considerada como NO toxica. En este estudio en particular,
y en las condiciones experimentales utilizadas durante la evaluacion (células 3T3), tanto la
formulacion con el monémero en investigacion, es decir el Is-TMA como la formulacion con
el monémero comercial utilizado como control, el Bis-GMA resultaron ambas, ser toxicas,

encontrdndose los valores mostrados en la siguiente tabla.

Tabla 10. % de viabilidad para determinacion de citotoxicidad en muestra problema y testigo

Matriz Viabilidad (%)
Is-TMA 26.38
Bis-GMA 24.39

Sin embargo, es importante mencionar que resultados obtenidos previamente por el grupo
de investigacién para mondmeros sintetizados a base de isosorbide resultaron con % de
viabilidad superiores al 70% es decir, NO toxicas. Este comportamiento, puede ser atribuido
en parte al contar en su estructura con un azUcar de origen natural, pero, principalmente a
las condiciones experimentales empleadas durante la evaluacién. Los resultados de nula
toxicidad, fueron obtenidos luego de la evaluacion en lineas celulares tumorales del tipo
HelLa (Adenocarcinoma de cérvix ATTC CCL-2), por tratarse de las células disponibles en
la Facultad de Medicina en ese momento. Sin embargo, los resultados de dicho estudio no
pueden ser comparados con los obtenidos en este trabajo de investigacion, pues el ensayo
citotoxico para la resina a base del monémero sintetizado Is-TMA se realizé con la linea
celular 3T3 (Fibroblasto).
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Para este primordial estudio, la citotoxicidad, se sugiere en primer instancia, realizar una
busqueda de informacion exhaustiva sobre la(s) linea(s) celular(es) mas adecuada(s) para
el tipo de formulacion sintetizada y su aplicacion (resinas e implantes dentales). Las
muestras evaluadas, fueron enviadas a la Facultad de Medicina desde fin del afio 2018, por
lo que en este momento, resulta muy complicado encontrar las mejores condiciones y
repetir el ensayo. Si bien los resultados son utiles y de gran informacion, se sugiere
primeramente homogenizar con lo obtenido en trabajos previos luego de la medicion en
células tipo HelLa y si bien, éstas tampoco pudieran ser las mas adecuadas, se debera
entonces revisar y realizar la determinacién en aquellas células presentes en la cavidad

bucal, tracto digestivo o los 6rganos involucrados en el contacto con la resina dental.
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6 Conclusiones

e Se logro sintetizar y caracterizar mediante espectroscopia FTIR y *H-RMN el nuevo
monomero Is-TMA.

e Se lograron obtener dos formulaciones, una a base de Bis-GMA y otra a base del
nuevo mondmero sintetizado Is-TMA.

e La conversion de doble enlace mas alta se obtuvo para el sistema con Is-TMA, que
alcanzé un valor de hasta 56% mientras que el sistema con Bis-GMA alcanz6 el
48%, lo cual se atribuye a la ausencia de anillos aromaticos en el monémero Is-TMA
gue permite una velocidad mayor de difusién en las cadenas del polimero.

e Se encontr6 que el valor del médulo de almacenamiento es mayor en la formulacién
a base de Is-TMA, lo cual se asume al alto nivel de entrecruzamiento que presenta
debido a la funcionalidad tetra-acrilica del monémero biobasado.

e La prueba de flexion en tres puntos mostré que el moédulo de elasticidad (E) y la
resistencia a la flexion (o) de la resina dental formulada con el monémero Is-TMA
fueron mayores. Cumpliendo ambas, con los parametros establecidos por la Norma
ISO 4049.

e En cuanto a la contraccion originada durante la polimerizacién fue menor para la
formulacion que contenia el monémero Is-TMA, debido a que éste presenta mayor
peso molecular que el monémero Bis-GMA.

e Laprueba de profundidad de curado mostré que a los 30 segundos el curado de las
resinas es mayor a 1 mm cumpliendo asi con lo establecido en la Norma ISO 4049.

e La prueba de absorciéon y solubilidad de agua concluyé que la formulacién a base
de Is-TMA esta dentro de los limites permisibles que establece la Norma ISO 4049,
sin embargo, con Bis-GMA sobrepasa el limite establecido por dicha Norma.

e La formulacién a base del monémero sintetizado Is-TMA tiene potencial para ser
usado en restauraciones de piezas dentales, pues presenta valores de filtracién
comparables con una de las resinas comerciales mas utilizadas como es la
AMELOGEN.

¢ Luego de que las dos resinas fueron sometidas a envejecimiento, la resistencia a la
flexion (o) y el médulo de elastico (E) de la resina dental formulada con el monémero
Is-TMA fueron mayores que la formulada con el monémero Bis-GMA, lo cual sugiere
gue esta nueva resina dental sigue presentando mejores propiedades después del

envejecimiento.
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CONCLUSIONES

La formulaciéon de resina dental a base del mondmero sintetizado Is-TMA vy la
formulacion con Bis-GMA mostraron un porcentaje de viabilidad menor al 70% en el
ensayo de citotoxicidad, lo que indic6 que ambas formulaciones son tdxicas en la
linea celular 3T3.
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RECOMENDACIONES

7 Recomendaciones

Se recomienda que en trabajos préximos se realicen pruebas de citotoxicidad en resinas
dentales formuladas a base del monémero Is-TMA con varias lineas celulares, incluyendo
la linea celular HelLa. Esto ultimo, solo para comparar resultados, sin embargo, la
recomendacion serd evaluar el material en células del tipo hDPCs (normal human dental
pulp cells) que son especificas para la aplicacion, o en células de ostoblastos no cancerosas

y que favorecen la regeneracion de tejidos, implicadas en los procesos de cicatrizacion.
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