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RESUMEN:

La evidencia de diversos estudios demuestran que los microorganismos son la causa de las prin-
cipales patologias bucodentales, por lo que en el area de la investigacion in vitro se han invertido
grandes esfuerzos en la sintesis y caracterizacion de particulas y nanoparticulas con propiedades
fisicoquimicas que permitan la innovacién y el avance de las ciencias y las tecnologias odon-
tolégicas, en el disefio de un biomaterial que optimice la eliminacién de los agentes microbianos
ya identificados como causales en la mayoria de las lesiones dentobucales. En este ir y venir en

el desarrollo de un material odontolégico ideal, que cumpla con los requisitos fundamentales de
accion antimicrobiana, preservacion de los tejidos y baja toxicidad, se han llevado a cabo infini-
dad de ensayos clinicos; entre los cuales encontramos el uso de la zeolita, un aluminosilicato, con
caracteristicas de intercambio iénico que la hacen fascinante en el campo cientificotecnoldgico;
especificamente su adicion con la plata ha sido empleada de manera individual o combinada con
otros materiales dentales, dado a sus importantes propiedades; obteniendo resultados positivos;
considerando su alta capacidad como antimicrobiano frente a la flora bucal patégena. Por tal
motivo el objetivo de este estudio fue realizar una revision de literatura que integre los conceptos
del uso de la zeolita de plata como alternativa terapéutica en odontologia.

Palabras Claves: Zeolita de plata, Odontologia, biomateriales.

SUMMARY:

Evidence from several studies shows that microorganisms are the cause of major oral pathologies,
so in the area of in vitro research great efforts have been invested in the synthesis and character-
ization of particles and nanoparticles with physicochemical properties that allow innovation and
the advancement of dental sciences and technologies in the design of a biomaterial that optimizes
the elimination of microbial agents already identified as causal in most dentobuccal lesions. In

this coming and going in the development of an ideal dental material, which meets the fundamen-
tal requirements of antimicrobial action, tissue preservation and low toxicity, have been carried
out countless clinical trials; among which we find the use of zeolite, an aluminosilicate, with ion
exchange characteristics that make it fascinating in the scientific-technological field; specifically its
addition with silver has been used individually or in combination with other dental materials, given
its important properties; obtaining positive results; considering its high capacity as an antimicro-
bial against pathogenic oral flora. For this reason the objective of this study was to carry out a
literature review that integrates the concepts of the use of silver zeolite as a therapeutic alternative
in dentistry.

Keywords: Zeolite silver, Dentistry, biomaterials.
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INTRODUCCION

Durante afios la busqueda de biomateriales con usos especifi-
cos en la odontologia se ha convertido en un pilar fundamental
en el avance de las terapéuticas de la salud bucal.

Obtener un material con caracteristicas fisicas, quimicas y
mecanicas idoneas para interactuar con los tejidos dentales y
los microorganismos del entorno bucal es un gran desafio.

En las ultimas décadas, un gran numero de investigadores han
dirigido especial atencion al uso de un grupo de aluminosilica-
tos cristalinos, conocidos como zeolitas, llevando a cabo una
labor cientifica muy extensa acerca de la sintesis, estructura'y
propiedades de los mismos. Como resultado, se han obtenido
un gran numero de patentes sobre la aplicacién y elaboracion
de diferentes tipos de zeolitas naturales y sintéticas.

La presente investigacion plantea la incorporacion de la zeolita
como material de uso odontoldgico de forma independiente o
combinada de acuerdo a sus multiples propiedades y caracter-
isticas, con la finalidad de contribuir de manera efectiva como
una alternativa terapéutica.

A pesar de su reciente interés cabe destacar que el descu-
brimiento de la zeolita se llevo a cabo en el afio 1756 por Baron
Axel Crontedt un gedlogo sueco, quien en sus observaciones
de una roca basilica, distinguié unos pequefios cristales bien
definidos en el interior de las vesiculas de la roca, los que,
sometidos al calor desprendian el agua de hidrataciéon o combi-
nacion en forma de vapor, por lo que la palabra zeolita proviene
del griego Zein (hervir) y Lithos (piedra) Rivadeneira (2076).

Las zeolitas son un grupo de aluminosilicatos cristalinos de
baja densidad, microporoso conformados por silicio, aluminio,
y oxigeno, cationes y agua dentro de los poros o cavidades
individuales regulares de tamafios bien definidos de acuerdo a
la tipologia. Sus cationes pueden ser intercambiados con iones
monovalentes o divalentes. Se documentan hasta cerca de 140
tipos de zeolitas naturales y 150 sintéticas, con aplicaciones
bien definidas y selectivas, (Laurino, Palmieri 2015; Rahimi et al
(2015).

De acuerdo a Rahimi et al (2075), la estructura porosa de las
zeolitas combina el caracter hidrofilo e hidréfobo lo que las
convierte en elementos selectivo de moléculas, lo cual las hace
utiles como tamices tanto de moléculas organicas asi como
inorganicas.

Las Zeolitas presentan una configuracion silicatica tridimension-
al particular, que puede ser designada como cavernosa, Rivad-
eneira (2016); por lo que todos los minerales pertenecientes al
grupo zeoliticos estan caracterizados por una red de canales

0 poros que conducen a cavidades centrales. La estructura
cristalina de cada uno de los minerales pertenecientes al grupo
es unica lo que les otorga dimensiones estrictamente deter-
minadas, (Rivadeneira 2016; Laurino, Palmieri 2015). Dichas
cavidades son capaces de alojar cationes como la plata, zinc
entre otros.

Entre las propiedades cabe destacar la caracteristica micro-
porosa Unica de la zeolita la cual la convierte en un mineral
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con multiples aplicaciones, Ye S et al (2017), las ventajas que
ofrecen sus propiedades fisico-quimicas han motivado la
sustitucién de otros productos convencionales por zeolitas en
numerosos procesos. Entre las propiedades mas distinguidas
de las zeolitas se tienen la adsorcion, el intercambio idnico, la
actividad catalitica, (Rivadeneira 2016; Laurino, Palmieri 2015) y
antimicrobiana, (Matsumura et al; Saengmee-anupharb et al).

El intercambio idnico ha permitido incorporar particulas como la
plata, un metal noble que exhibe una importante actividad anti-
microbiana obteniendo la zeolita de plata cuyas caracteristicas
y propiedades propias ha originado exploraciones que condu-
cen a su posible aplicacién en el campo de la odontologia. El
objetivo de esta investigacion es revisar y dar a conocer los
avances que se han realizado a nivel de estudios in vitro con

el uso independiente y combinado de la zeolita de plata con la
finalidad de obtener resultados que favorezcan y potencien la
actividad de los materiales ya existentes o la sintesis de nuevos
biomateriales a partir de zeolita.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd una busqueda en la base de datos Pubmed y Google
Académico, en la cual se consideraron los articulos publicados
entre 2002 y 2017, utilizando las siguientes palabras clave: Zeo-
lita, odontologia. Seleccionando para su analisis 30 articulos
cientificos entre los cuales encontramos revisiones bibliografi-
cas y estudios in vitro. Los criterios de inclusiéon fueron articulos
en espahol o ingles que desarrollaran la tematica del uso de la
zeolita como alternativa en los tratamientos odontolégicos de
manera individual o combinada. Los criterios de exclusion fuer-
on articulos con topicos de informacién limitada y restringida.

ANALISIS Y DISERTACION

Las investigaciones sobre las propiedades fisicas, quimicas,
mecanicas y microestructurales de los biomateriales es esencial
para desarrollar nuevas tecnologias y por tanto nuevos elemen-
tos de uso odontolégico.

Una gran cantidad de estudios in vitro han sugerido en los ulti-
mos afos el uso de las zeolitas como alternativa en los distintos
tratamientos odontolégicos.

Las zeolitas son un grupo de alumninosilicatos naturales, espe-
cialmente sédicos y calcicos, que pueden ser producidas arti-
ficialmente; las cuales cuentan con un gran niumero de propie-
dades, Ruiz et al (2016). Son sistemas hidratados altamente
cristalinos que al deshidratarse desarrollan una estructura
porosa con diametro de poro de 3 a 10 Amnstrong, Pilar (2012).

Dado la posible aplicacién de las zeolitas como material
odontoldgico, se han realizado investigaciones para evaluar su
citotoxicidad y unién celular, asi tenemos trabajos que confir-
man la biocompatibilidad de particulas Zeolita de plata y zinc,
(Samiei et al; Cinar et al 2009; Thom et al 2003).

En la odontologia la zeolita mas estudiada es la que contiene
plata dada su importante actividad antimicrobiana. La zeolita
de plata al igual que otros materiales inorganicos de plata como
silicato de circonio fosfato de plata (AgZrPSi) y fosfato de zirco-
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nio de plata (AgZrP), han demostrado efectos antimicrobianos
frente a microorganismos orales como Streptococcus mutans,
Lactobacillus casei, Candida albicans y Staphylococcus aureus,
Saengmee-anupharb (2073).

Con esta premisa la zeolita de plata se ha afiadido a un con-
junto de materiales dentales, entre ellos cemento de ionomero
de vidrio, mineral de trioxido agregado (MTA), y resina, cuya
combinacion se han realizado con el objetivo de inducir o
incrementar propiedades antibacterianas de estos materiales
dentales, (Thom et al 2003; Odabas et al 2011; Casemiro et al
2008).

La evidencia de que los microorganismos y sus toxinas son
los principales agentes etiolégicos de las patologias bucales
nos ha conducido a generar materiales que incluyan fundamen-
talmente actividad antimicrobiana. Asi encontramos estudios
como el de Cinar et al (2009), cuyo objetivo fue determinar el
efecto antibacteriano in vitro de dos cementos de iondmero de
vidrio experimentales, con adicion de zeolita de plata, contra
Streptococcus Milleri, Staphylococcus aureus y Enterococ-

cus faecalis a las 24 y 48 h de incubaciéon mediante el uso

de la prueba de difusién en agar. Los resultados obtenidos
demuestran que la adicién de zeolita de plata al cemento de
ionomero de vidrio inhibe el crecimiento de todas las cepas
analizadas, con un mayor efecto de inhibicién en el crecimiento
bacteriano de E. faecalis, Cinar et al (2003). Enterococcus
faecalis es comunmente identificado como agente causante

del fracaso de terapias endoddnticas, motivo por el que se ha
convertido en candidato para un gran numero de experimentos;
tal es el caso de Ghatole, que tuvo como objetivo evaluar el
efecto antibacteriano, de una mezcla de MTA (Trioxido de Metal
Agregado) con zeolita de plata, frente a Enterococcus faecalis
mediante la prueba de contacto directo, los resultados obteni-
dos evidencian que la incorporacion zeolita de plata aumenta la
propiedad antimicrobiana del MTA, Ghatole et al (2016), lo cual
coincide con los resultados obtenidos por Odabas et al (2077).

Por otra parte Ghatole et al (2076) llevaron a cabo una inves-
tigacién donde uno de los objetivos fue comparar la actividad
antibacteriana de hidréxido de calcio mezclado con zeolita de
plata, contra E. faecalis utilizando la prueba de contacto directo,
lo cual arrojo como resultado, que el hidréxido de calcio combi-
nado con zeolita de plata posee maxima actividad antibacteri-
ana contra E. faecalis en los dias 1, 3y 7.

En la busqueda de un sistema de restauracion dental funcional
que integre actividad antimicrobiana, se desarrollé una investig-
acion utilizando nanoparticulas de zeolita cargadas con clorhex-
idina, mediante intercambio iénico, que luego se incorporaron a
un cemento de iondmero de vidrio comercial. Los resultados en
prueba de difusion en agar revelaron que la mezcla posee una
zona de inhibicién del crecimiento de Streptococcus mutans
mayor que la presente en cemento de ionémero de vidrio solo,
lo que indica que esta innovadora combinacién potencia la ac-
tividad antimicrobiana de dicho material. De igual manera, estos
resultados sugieren que una gama de sustancias antimicrobi-
anas que inhiben el crecimiento de patdgenos orales se puede
incorporar de manera eficaz en cemento de iondmero de vidrio
usando la zeolita como vehiculo, Kim HJ (2076). Por otra parte
Kawahara et al (2000) realizaron un estudio con la intencion

de evaluar el efecto antibacteriano de zeolita de plata contra
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las bacterias orales en condiciones anaerdbicas. Se encontrd
que especies gram negativas (Porphyromonas gingivalis, Pre-
votella intermedia y Actinobacillus Aggregatibacter) fueron mas
susceptibles que las especies gram positivas (Streptococcus
mutans, S. sanguinis, S. Aureus y Actinomyces viscosus. Sus
resultados plantean que la zeolita de plata puede ser un vehi-
culo util para proporcionar actividad antibacteriana a los ma-
teriales dentales utilizados incluso en condiciones anaerobias
tales como el fondo de la bolsa periodontal. De modo similar
encontramos una publicacién que tuvo como propodsito evaluar
diversos efectos bioldgicos de zeolita de plata y un extracto
rico en polifenoles de A. nodosum (ASCOP) para preveniry / o
tratar enfermedades orales relacionadas con el biofilm, especi-
ficamente la inhibicion de crecimiento y formacion de biofilm de
las bacterias Porphyromonas gingivalis y Streptococcus gordo-
nii las cuales favorecen la formacién de biopelicula relacionada
con periodontitis crénica. En dicho estudio los resultados in
vitro demuestran que la zeolita de plata individual o en combi-
nacion con ASCOP expresoé una alta actividad bactericida frente
a P. gingivalis, sin embargo la viabilidad de S. gordonii no estuvo
afectada; ademas lograron demostrar que zeolita de plata
combinada con ASCOP exhibe una evidente accién sinérgica
en alterar la capacidad del S. gordonii solo o en cocultivo con P.
gingivalis, de formar la biopelicula Estos resultados apoyan el
uso prometedor de estos productos en las futuras estrategias
preventivas o terapéuticas contra las enfermedades periodon-
tales, Tamanai-Shacoori et al (2074).

Adicionalmente a nivel bucal encontramos también hongos;
dentro de los cuales se ha aislado con mas frecuencia en la
cavidad oral la Candida Albicans, la cual posee la capacidad
de adherirse y colonizar las superficies orales en gran numero.
Ademas, las células de levadura pueden formar co-agregados
y relacionarse de manera sinérgica con bacterias patdgenas
tales como Staphylococcus aureus (S. aureus) que conducen a
infecciones mixta, Shirtliff (2009) La zeolita de plata ha de-
mostrado una actividad antifungica notable hacia C. albicans
atacando la membrana plasmatica que resulta en la formacion
de perforaciones, lo que altera el potencial de membrana, inhi-
biendo el proceso de gemaciéon y causando la posterior muerte
de células, (Zeng et al 2014; Igbal, Zafar 2016).

Un estudio para evaluar las propiedades antimicrobianas de

la zeolita tipo; Y, X y A de acuerdo a su forma microscopica,

con diferente relacion de iones de Al/Si intercambiados con
iones de Ag +, Zn 2+ y Cu 2+ se investigaron individualmente y
se compararon las caracteristicas antimicrobianas contra una
amplia gama de microorganismos incluyendo bacterias y leva-
duras. Se observé que la zeolita de plata exhibe mayor actividad
antibacteriana y antifungica con respecto a las otras muestras
de zeolita, (Demirci et al 2014; Ferreira et al 2016; Saravanan et
al 2015). Los resultados apoyan claramente que se pueden ob-
tener zeolitas sintéticas, mediante intercambio idnico con Ag +,
Zn 2+, y Cu 2+ para adquirir propiedades antimicrobianas o usar
las caracteristicas de liberacion de los iones para proporcionar
una actividad prolongada y fuerte, Demirci et al (2074).
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MECANISMO DE ACCION ANTIBACTE-
RIANA DE LA ZEOLITA DE PLATA

En odontologia, con el objetivo de reducir la adhesion de bac-
terias y hongos a los materiales y dispositivos orales, se han
investigado la zeolita de plata, desarrollando asi una serie de
posibles aplicaciones, Saengmee-anupharb et al (2073).

La zeolita se une electrostaticamente a la plata lo que conlleva a
una liberacion gradual, equilibrada y duradera de iones de plata
a partir de zeolita, Ghatole et al (2076). La plata es un elemento
quimico, del grupo de los metales de transicion, cuyo simbolo
quimico (Ag) proviene de la abreviacion de su nombre en latin,
argentum, que significa blanco y brillante, Ramirez (2070),
perteneciente a los metales nobles, que presenta elevada
reactividad, excelente compatibilidad y baja toxicidad sobre las
células eucariotas.

Las nanoparticulas de plata han sido estudiadas por su ca-
pacidad antimicrobiana contra bacterias Gram-negativas y
Gram-positivas y antiviral contra el VIH-1, virus de la hepatitis

B, virus herpes simple tipo 1, Lara et al (2070). Sin embargo

los mecanismos precisos de la actividad citotdxica de la plata
contra los microorganismos no esta del todo esclarecida se
proponen varios mecanismos para la accion bactericida de las
particulas de plata. Una de ellas es la accion de iones de plata
que pueden unirse con la pared celular, membrana de la célula,
y la envoltura celular de los microorganismos. La carga positiva
de los iones de plata permite la atraccion electrostatica entre las
cargas negativas de la membrana celular bacteriana y particulas
de plata con carga positiva lo cual causa la ruptura de la mem-
brana celular, Saengmee-anupharb et al (2073).

Por otra parte se plantea como mecanismo de accién la
generacion de especies reactivas de oxigeno (ROS), Fréhlich,
Frohlich (2016), que consiste en la formacidn de radicales libres
que causa cambios estructurales en los microorganismos,
Saengmee-anupharb et al (2073), como resultado de la accién
catalitica de los iones de plata, producto en la peroxidacion de
lipidos, la oxidacion de proteinas y el dafio del ADN, Fréhlich,
Frohlich (2016).

La formacién de especies reactivas de oxigeno produce pérdida
de permeabilidad en la membrana y perturbacion de la ca-
dena respiratoria bacteriana; ademas obstaculizan la funcion
motora del citoesqueleto y por consiguiente puede impedir

la division del citoplasma celular. Por otra parte la union de
ligando y nanoparticulas de plata afectan la sefalizacion celular.
En bacterias expuestas a particulas de plata se ha observado
alteraciones en la funcion de las proteinas superficiales, dado a
que el metal puede entorpecer el desempefio fisioldgico de las
porinas, proteinas receptores de membrana de bacterias Gram
negativas, que permiten la difusién pasiva intra y extracelular de
moléculas, lo que en consecuencia retrasa la division celular,
Olguin (2013).

Otra propiedad microbiocida es atribuida a la reaccion del ion
de plata con el grupo tiol (-SH) de enzimas fundamentales como
L-cisteina, N-acetil L-cisteina inactivando su funcion, por otra
parte interactua con el ADN bacteriano, lo que conlleva a un
marcado aumento de la dimerizacién de pirimidina mediante la
reaccion fotodinamica y la posible prevencion de la replicacion
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del ADN, impidiendo la multiplicacién bacteriana, (Matsumura et
al 2003; Holt, Bard 2005).

Estudios han demostrado que el efecto y la accion antimicro-
biana de las particulas de plata son dependiente de la concen-
tracion; asi una concentraciéon micromolar, interacttiia con la sin-
tesis de ATP; se unen a proteinas de membrana de transporte,
lo que resulta en la fuga de protones, y se inhiben la absorcién
de fosfato resultando en un flujo de salida de fosfato intracelular.
Mientras que concentraciones milimolares de iones de plata
conducen a la contraccion del citoplasma, el desprendimiento
de la membrana de la pared celular, la destruccion de la pared
celular de peptidoglicano, la desnaturalizacion de los ribo-
somas, la condensacién del ADN con la inhibicién de la sintesis
de ADN, y la lisis de la membrana celular, Olguin (2073).

Baker et al, encontraron que la muerte completa de la célula
bacteriana podria lograrse a 8 mg/cm2 nanoparticulas de plata
y que las particulas mas pequefias tenian accion antibacteriana
mas eficientes, Nagy et al (20717).

CONCLUSION

Es evidente que la zeolita de plata interfiere con el metabolismo
microbiano evaluado in vitro de manera directa e indirecta;
exhibiendo una alta capacidad biocida ante bacterias, hongos y
virus, sin embargo la factibilidad de su actividad antimicrobiana
puede verse impugnada en el complicado microambiente de

la cavidad oral, por lo que se debe insistir en la realizacion de
estudios adicionales in vivo que complementen los hallazgos
hasta ahora descritos.

Por otra parte se requieren mas estudios para determinar el po-
sible efecto citotdxico y teratogénico que pueda estar relaciona-
do a la liberacién gradual de iones de plata a partir de la zeolita.
Los hallazgos dentro de esta revisién sugieren que las formu-
laciones de zeolita de plata son prometedoras para la odon-
tologia, pudiendo emplearse de manera individual o podrian
combinarse con diversos materiales dentales para optimizar sus
propiedades antimicrobianas.

La caracterizacion estructural de las zeolitas resulta indispens-
able para entender su comportamiento y asi desarrollar y opti-
mizar sus propiedades en el disefio de particulas y nanoparticu-
las con grandes caracteristicas de uso en odontologia.
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