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RESUMEN
Objetivo: Comparar los efectos citotóxicos de los cementos 
autoacondicionantes SmartCem™2 (Caulk Dentsply, Milford, DE, USA) 
y RelyX™U200 (3M ESPE, St. Paul, Minnesota, USA) sobre una línea 
de células inmortalizadas MDPC-23 mediante el test de elución de 
extractos. 
Método: Se elaboraron 30 discos con dos cementos autoacondicionantes 
de 2mm de grosor y 5mm de diámetro. Los especímenes fueron 
fotocurados durante 40 segundos y colocados en el fondo de dos placas 
de 24 pozos; se adicionó 1ml de Dulbecco´s modified Eagle’s Medium 
(DMEM) libre de suero y fueron llevados a la incubadora durante 
24 horas; con los extractos se formaron dos grupos experimentales: 
grupo 1: SmartCem™2 y  grupo 2: RelyX™U200; el grupo control 
solo con medio de cultivo. Los extractos fueron aplicados a la línea 
de células similares a odontoblastos MDPC-23. Después de 24 horas, 
se determinaron los efectos citotóxicos con los tests: metabolismo 
celular (MTT), actividad de la fosfatasa alcalina (ALP) y evaluados con 
Microscopio Electrónico de Barrido (MEB). Los datos de MTT se 
analizaron mediante el estadístico ANOVA 1 vía y Tukey. El test de ALP 
se analizó con el estadístico Kruskal Wallis y Wilcoxon. 
Resultados: La comparación del metabolismo celular entre el grupo 
1 experimental (SmartCem™2) y el grupo control mostró diferencia 
altamente significativa (p=1E-0.5 Tukey) y para la ALP la diferencia 
fue significativa (p=0.03 Wilcoxon). La comparación entre el grupo 
2 experimental (RelyX™U200) y el control no fue significativa. 
La comparación de la citotoxidad en MTT entre los dos grupos 
experimentales fue mayor en el grupo 1 con diferencia altamente 
significativa (p=1E-0.5 Tukey), para la ALP no fue significativa. 
Conclusiones: Basados en el protocolo utilizado en esta investigación, 
se concluyó que el cemento autoacondicionante SmartCem™2 
presentó mayor citotoxicidad al ser aplicado sobre células MDPC-23, 
que el RelyX™U200.
Palabras Clave: Cemento autoacondicionante, Citotoxicidad, 
Odontoblastos, Cultivo celular.

ABSTRACT
Objectives: Compare cytotoxic effects of self-etching cements 
SmartCem ™ 2 (Dentsply Caulk, Milford, DE, USA) and RelyX ™ 
U200 (3M ESPE, St. Paul, Minnesota, USA) on a line of immortalized 
cells MDPC-23 by the test extracts elution.
Methods: 30 discs with two different self-etching cements, 2mm 
thick and 5 mm in diameter were prepared. The samples were light 
cured for 40 seconds and placed in the bottom of two 24-well 
dishes; It was added 1 ml of Dulbecco’s modified Eagle’s Medium 
(DMEM) serum-free and were taken to the incubator for 24 hours; 
with extracts two experimental groups were formed Group 1: 
SmartCem ™ 2(Caulk Dentsply, Milford, DE, USA);  and group 
2: RelyX ™ U200 (3M ESPE, St. Paul, Minnesota, USA); In control 
group (G3) only fresh DMEM was applied on the cells. The extracts 
were applied to the line odontoblast-like cells MDPC-23 previously 
seeded (30.000 cells/cm2). After 24hours cytotoxic effects were 
determined by MTT assay (cell metabolism - CM) and ALP assay 
(alkaline phosphatase activity - APA). Cell metabolism (MTT), activity 
of alkaline phosphatase (ALP) and evaluated with Scanning Electron 
Microscope (SEM): The MTT data were analyzed statistically by 
1-way ANOVA and Tukey. The ALP test was analyzed with statistical 
Kruskal Wallis and Wilcoxon.  
Results: Higher cytotoxicity, characterized by decrease in CM and 
APA was observed in G1 compared to G2 and G3 (control group) 
(p<0.05). In G2, only slight cytotoxicity was observed, which was not 
different from G3 (p>0.05). Considering G3 (control) as 100% of 
CM and APA, it was demonstrated that: G1 and G2 decreased the 
CM by 41% and 1%, respectively. In addition, G1 and G2 reduced 
the APA by 30% and 17.5% respectively.
Conclusions:  Based upon the research protocol used in this study 
it can be concluded that the self-etch resin-based luting cement 
SmartCem 2 is more toxic to the MPDC-23 cells than RelyX U200.
Key  Words: Biocompatibility, Biomaterials, Cell culture, Odontoblast, 
Self-etch cement
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INTRODUCCIÓN

Los componentes presentes en los materiales dentales producen 
efectos citotóxicos mediante diferentes mecanismos, entre ellos: la 
liberación de monómeros residuales durante la conversión monó-
mero – polímero, la cual ocurre durante las primeras horas después 
de la fotopolimerización; la inactividad de los grupos metacrilatos; la 
liberación de sustancias por la erosión y degradación del material a 
través del tiempo; la liberación de iones y la presencia de bacterias 
en la interfase. A pesar del gran esfuerzo industrial por erradicar 
estos problemas aun no lo han logrado. 1

Los monómeros de metacrilato presentes en las formulaciones de 
los materiales a base de resina han sido ampliamente estudiados ya 
que pueden difundirse a través de la dentina hacia el espacio pulpar, 
entre ellos el bisfenol A glicidil metacrilato (Bis-GMA), dimetacrilato 
de trietilenglicol (TEGDMA), el dimetilacrilato de uretano (UDMA) 
y el hidroxietilenmetacrilato (HEMA), los cuales pueden causar efec-
tos adversos; 2-5 también se ha estudiado que la presencia de la can-
foroquinona (CQ), utilizada como fotoiniciador presenta altos nive-
les de citotoxicidad y puede actuar como un agente mutagénico. 6-8

Para determinar dichos efectos existen diferentes pruebas de bio-
compatibilidad que permiten evaluar con gran exactitud las propie-
dades de los biomateriales, evitando al máximo cualquier riesgo a la 
salud del paciente. Específicamente para el área odontológica, la eva-
luación completa de un material para poder ser usado, incluye una 
secuencia de pruebas (in vitro, in vivo, sobre animales y finalmente 

sobre humanos) de acuerdo a las normas ANSI/ADA, ISO y FDI, 
que corresponden al paradigma clásico de evaluación de la biocom-
patibilidad de los materiales nuevos. Este paradigma fue creado para 
evaluar eficazmente la cantidad de nuevos materiales y así mantener 
la economía, la ética y limitar el daño potencial o sufrimiento a los 
animales y humanos. 9 La Sociedad Europea de biomateriales definió 
la biocompatibilidad como “la habilidad de un material de actuar con 
una adecuada respuesta al huésped, en una aplicación específica”.

El riesgo de toxicidad pulpar depende de la capacidad de los com-
ponentes de cada material para difundirse a través de la dentina y 
alcanzar la pulpa, por tal motivo, diversos autores 10-18 han realizado 
investigaciones in vitro para determinar y evaluar los efectos citotó-
xicos que éstos tienen antes de ser utilizados in vivo.

Por ejemplo, De Souza-Costa y colaboradores 10] en 1999 evaluaron 
in vitro el efecto citotóxico de 3 sistemas adhesivos: Single Bond™ 
(3M ESPE), Prime & Bond 2.1® (Dentsply Caulk) y Syntac Sprint® 
(Ivoclar Vivadent) sobre una línea de células inmortalizadas similares 
a odontoblastos MDPC-23, encontrando que todos los sistemas ad-
hesivos son citotóxicos por sus componentes Y sugiriendo que se 
debe reevaluar el uso de estos materiales. 

Huang y colaboradores en 2002 11, también, investigaron la cito-
toxicidad in vitro de 5 adhesivos dentinales: Clearfil™SE (Kuraray 
Medical Inc), Heliobond® (Ivoclar Vivadent), Prime & Bond NT® 
(Dentsply Caulk), Single Bond™ (3M ESPE) y Syntac®Single Com-
ponent (Ivoclar Vivadent), sobre un cultivo de células pulpares hu-
manas obtenidas de terceros molares impactados, concluyendo que 
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todos fueron citotóxicos dependiendo del material evaluado, por lo 
tanto, sugieren el reemplazo de las sustancias citotóxicas por otras 
alternativas que produzcan menor citotoxidad. Es importante resal-
tar que los autores suponen que la circulación de la pulpa in vivo 
reducirá la concentración de agentes citotóxicos, ya que la dentina 
es una barrera importante contra los efectos o sustancias del agente 
adhesivo.

Más adelante, De Mendonça y colaboradores 16, en 2007 evaluaron 
los efectos citotóxicos de los cementos: Hydro C (Dentsply Caulk), 
Vitrebond™ (3M ESPE), RelyX™Luting (3M ESPE) y RelyX™Unicem 
(3M ESPE) aplicados sobre células similares a odontoblastos MDPC-
23 incubadas por 24 horas y 7 días, concluyendo que para el Hydro 
C, Vitrebond™ y RelyX™Luting se presentaron los efectos citotó-
xicos más intensos, al contrario de RelyX™Unicem, que presentó la 
más baja citotoxicidad, debido a que sus componentes no se liberan 
tan rápido al medio de cultivo. 

En el 2008, Yasuda y colaboradores17 compararon la citotoxicidad 
de cinco adhesivos dentinales de un solo paso: Absolute (Dentsply 
Sankin), Adper™Prompt™ (3M ESPE), AQ Bond Plus (Sun Medi-
cal), G-Bond™ (GC Dental Products Corp.) y Clearfil Tri-S Bond 
(Kuraray Medical Inc) sobre pulpa dental humana y células similares 
a odontoblastos. Los resultados indicaron que la citotoxidad difiere 
marcadamente dependiendo del adhesivo utilizado, por lo cual su-

gieren tener en cuenta el grosor de la capa hibrida cuando la acidez 
de los monómeros aumente. 

Durante el mismo año, Schmid-Schwap y colaboradores18 evaluaron 
ocho cementos dentales: Nexus 2® (Sybron Kerr), Variolink® II (Ivo-
clar Vivadent), Harvard® (Harvard dental GmbH), RelyX™Unicem 
(3M ESPE), Panavia™ 21 (Kuraray Medical Inc), FujiCEM® (GC 
Dental Products Corp.), Durelon® (3M ESPE) y MaxCem® (Sy-
bron Kerr), utilizando un cultivo de fibroblastos estandarizados L929. 
Observaron que todos los cementos presentaron una citotoxicidad 
significativa a las 24 horas, la cual disminuyó después de 7 días de 
preincubación y concluyeron que los cementos dentales tienen un 
riesgo potencial de causar daño al tejido, siendo mayor o menor de 
acuerdo al tipo de curado del material y la marca utilizada.

Actualmente, se han introducido en el mercado una variedad de 
cementos autoacondicionantes que han sido recomendados para 
la cementación de restauraciones indirectas, los que muy posible-
mente van a jugar un papel importante en la rehabilitación y en la 
salud oral de los pacientes, sin embargo, estos cementos no han sido 
ampliamente estudiados. El objetivo del estudio fue comparar los 
efectos citotóxicos de dos cementos autoacondicionantes aplicados 
directamente sobre una línea de células inmortalizadas MDPC-23, 
derivada de la papila del molar de ratón y caracterizada como cé-
lulas similares a odontoblastos. Esta investigación puede ser de gran 
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utilidad en la práctica diaria para obtener un mayor conocimiento 
sobre el uso adecuado, la biocompatibilidad o citotoxicidad de los 
materiales autoacondicionantes que van a estar en íntimo contacto 
con los tejidos dentales.

MATERIALES Y MÉTODOS

En esta investigación de tipo experimental in vitro se utilizó el test 
de elución de extractos según la ISO 10993-5 de 199919 y se eva-
luaron dos cementos autoacondicionantes: SmartCem™2 (Caulk 
Dentsply, Milford, DE, USA)(G1) y  RelyX™U200 (3M ESPE, St. Paul, 
Minnesota, USA) (G2) (Ver tabla 1), los cuales fueron mezclados 
con la cánula de mezcla y de forma manual respectivamente, acorde 
con las recomendaciones del fabricante. 

Se conformaron 15 discos de cada cemento de 2mm de grosor 
por 5mm de diámetro, utilizando una matriz metálica bipartida y 
fueron fotopolimerizados durante 20 segundos por cada lado, con 
lámpara de fotocurado halógena (VCL500; Demetron Kerr Optilux 
– Danbury, CT, EUA). Inmediatamente después de la elaboración de 
los discos de cemento, éstos se ubicaron en el fondo de una placa 
de 24 pozos (Costar Corp.) que contenía 1ml de DMEM libre de 

suero. Las muestras sumergidas en DMEM fueron incubadas durante 
24 horas a 37ºC con 5% de CO2 y 95% de aire. 

Las células inmortalizadas similares a odontoblastos MDPC-23 fue-
ron retiradas del reservorio criogénico (Bio Cane 11, Barnstead / 
ThermoLyne – Dubuque, IA, EUA), donde permanecían conserva-
das y ubicándolas en una botella esterilizada para cultivo celular de 
25cm2 de base se realizaron pasajes celulares (3 x 104 cel/cm2) 
durante 3 días hasta conseguir las células suficientes para desarrollar 
la investigación. Se utilizó el medio de cultivo Dulbecco’s modified 
Eagle´s medium (DMEM, Sigma – Aldrich Missouri, EUA) suplemen-
tado con 10% de suero fetal bovino (SFB). 

Para evaluar los efectos citotóxicos de estos materiales, se procedió 
a hacer el subcultivo, sembrando 3 x 104 cel/cm2 (MDPC-23) más 
1ml de DMEM en una placa de 24 pozos, y se llevó a la incubadora 
con 5% de CO2, 95% de aire a 37ºC durante 24 horas. Después, el 
medio de cultivo fue reemplazado con 0.5ml del DMEM + los com-
ponentes liberados de los discos de cada cemento. Adicionalmente 
se utilizó DMEM fresco como grupo control (G3). 

Las células MDPC-23 en contacto con los extractos fueron incuba-
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das durante 24 horas adicionales. Se evaluó el metabolismo celular 
mediante la actividad de la deshidrogenasa succínica, la cual es una 
enzima de la respiración mitocondrial de las células y, además, se 
evaluó la actividad de la fosfatasa alcalina mediante el test de ALP. 
Los datos obtenidos de la prueba de metil tetrazolio (MTT) se anali-
zaron mediante el estadístico ANOVA 1 vía y Tukey y para el test de 
ALP se analizaron con el estadístico Kruskal Wallis y Wilcoxon. Los 
grupos se compararon para determinar si los efectos citotóxicos de 
los cementos dentales en las condiciones experimentales eran esta-
dísticamente diferentes con un nivel de significancia de 0.05.

RESULTADOS

Metabolismo celular (Test de MTT)
En la figura 1 se muestran los resultados del metabolismo celular. 
Considerando que el grupo control (G3) tiene el 100% del metabo-
lismo celular, la actividad metabólica de las células similares a odon-
toblastos MDPC-23 disminuyó en un 40.8% para el SmartCem™2 
(G1) y en un 1.1% para el RelyX™U200 (G2). El análisis estadístico 
de los datos de la prueba MTT mostró diferencia significativa en 
el metabolismo celular cuando se comparó el G1 con el G2, así 
mismo al comparar el G1 con el G3 (p<0.05), pero no se encontró 
diferencia al comparar el G2 con el G3, mostrando que el cemento 
SmartCem™2 tuvo los efectos citotóxicos más severos sobre las 
células MDPC-23.

Actividad de la fosfatasa alcalina (Test de ALP)
Los resultados de la actividad de la fosfatasa alcalina se muestran 
en la figura 2. Considerando que las células similares a odontoblas-
tos MDPC-23 del grupo de control (G3) presentan el 100% de la 
actividad de la fosfatasa alcalina, ésta disminuyó en un 30% para el 
SmartCem™2 (G1) y en un 17.5% para el RelyX™U200 (G2). El 
análisis estadístico de los datos de la prueba ALP mostró que al 
comparar el G1 con el G3, disminuyó significativamente la actividad 
de la fosfatasa alcalina (p<0.05), pero no hubo diferencia significativa 
al comparar el G1 con el G2, así mismo al comparar el G2 con el 
G3 (p>0.05). 
 

DISCUSIÓN

La configuración experimental de este estudio donde la línea de 
células inmortalizadas similares a odontoblastos MDPC-23, fue ex-
puesta a los extractos obtenidos de los especímenes en forma de 
discos, preparados con cada uno de los cementos, muestra que 
SmartCem™2 y RelyX™U200, fueron capaces de liberar compo-
nentes que dieron como resultado una disminución del metabo-
lismo celular en un 40.8% y 1.1% y de la actividad de la fosfatasa 
alcalina de 30% y 17.5% respectivamente; por lo cual, se puede pre-
sumir que ésta respuesta biológica se debe a la presencia de UDMA, 
Bis-GMA, canforoquinonas y TEGDMA dentro de la composición de 
los cementos. 2-8

Se puede analizar que SmartCem™2 presentó mayor citotoxidad, 
posiblemente por la presencia de UDMA, Bis-GMA y canforoquino-
nas dentro de sus componentes, al igual que la interacción de los 

mismos.6,10,11  Algunos estudios 20-22 reportan que la interacción de 
diferentes componentes pueden causar mayor o menor toxicidad, 
que la presencia individual de éstos. Sin embargo, no es posible ex-
trapolar estos resultados a la clínica, ya que es difícil determinar la 
cantidad de liberación de las sustancias y qué tanto pueden actuar 
en las células pulpares después de la difusión a través de la dentina, 
teniendo en cuenta que la circulación pulpar in vivo puede reducir la 
concentración de los agentes citotóxicos.11

El cemento autoacondicionante RelyX™U200 tiene como com-
ponentes: monómeros de metacrilato, grupos de ácido fosfórico y 
dimetacrilatos, por lo cual se esperaría una citotoxicidad alta para 
las células; sin embargo, contrario a lo esperado, se demostró que 
los extractos obtenidos del RelyX™U200 causaron los efectos más 
bajos de toxicidad, lo cual es consistente con lo reportado por De 
Mendonça y colaboradores,16 quienes al evaluar los efectos cito-
tóxicos de diferentes cementos aplicados sobre células similares a 
odontoblastos MDPC-23, demostraron que el RelyX™Unicem, el 
cual presenta una composición similar al RelyX™U200, presentaba 
la más baja citotoxicidad.

Consecuentemente a esto, se presume que los porcentajes de vi-
drio tratados con silano (5% por peso), polvo de vidrio silanizado 
(55-65% por peso) y la presencia del iniciador inorgánico persulfato 
de sodio en la composición de RelyX™U200, no dejan que se li-
beren los componentes en el medio de cultivo en un periodo de 
24 horas, acorde con Shajii y colaboradores,23 quienes demostraron 
que el aumento de los refuerzos de vidrio en los materiales con 
base de resina pueden prevenir la degradación inmediata en un am-
biente húmedo.

Según diferentes autores,10,11,20,21 los monómeros hidrófilos como 
HEMA y TEGDMA fueron citotóxicos, pero en menor grado que 
los monómeros más hidrófobos Bis-GMA o UDMA causando inhi-
bición en el metabolismo celular ; por lo tanto, estos monómeros de 
resina son capaces de agotar el glutatión e interferir en la expresión 
de algunas proteínas como el colágeno I, la osteonectina y la sialo-
proteina dentinal. Adicionalmente, la canforoquinona, utilizada como 
fotoiniciador genera radicales libres que podrían causar efectos mu-
tagénicos.6-8

Por otro lado, algunos autores24-27 han evaluado la actividad de la 
fosfatasa alcalina, la cual es una enzima que es expresada en las fases 
tempranas de la mineralización, que estimula al tejido pulpar para 
formar una matriz dentinal en terapias de recubrimiento pulpar ; por 
lo cual se puede sugerir que en las etapas iniciales de exposición 
del complejo dentino pulpar a los diferentes materiales dentales, 
se inicia un proceso inflamatorio, donde la presencia de citoquinas 
como: el factor de necrosis tumoral y la interleukina I, ejercen un 
efecto inhibitorio sobre  la actividad de la fosfatasa alcalina debido a 
una desnaturalización proteica, así como retrasos en la cicatrización 
de las células y en el proceso de mineralización.27,28 

Los resultados obtenidos en la presente investigación no se pueden 
extrapolar directamente a la situación clínica donde los cementos 
dentales son aplicados sobre dentina sana y donde el complejo den-
tino pulpar presenta mecanismos intrínsecos de defensa; sin embar-
go, sí nos proporcionan una proyección para evaluar los diferentes 
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sistemas poliméricos para cementación, ya que cada producto tiene 
diferente composición y comportamiento ante una situación in vivo. 

En consecuencia, se sugiere realizar estudios in vitro donde se uti-
licen barreras dentinales que permitan un mejor acercamiento a la 
situación clínica y realizar estudios in vivo para evaluar la permeabi-
lidad y difusión de los cementos autoacondicionantes en diferentes 
sustratos dentinales.

CONCLUSIÓN

Basados en las condiciones experimentales de la presente investi-
gación, se concluye que lo efectos citotóxicos más intensos fueron 
causados por el cemento autoacondicionante SmartCem™2. Por 
otro lado, el RelyX™U200 causó menos efectos citotóxicos a las 
células similares a odontoblastos MDPC-23.
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