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RESUMEN

Objetivo: El propoésito de este estudio fue determinar los efectos de las soluciones
neutralizantes en la formacion de para-cloroanilina durante la irrigacion con
hipoclorito de sodio al 5.25% vy clorhexidina al 2%. Material y Métodos: Se
utilizaron 40 muestras, las cuales, se dividieron en 4 grupos: (A) Grupo control, (B)
Grupo de alcohol isopropilico al 80%, (C) Grupo de acido citrico al 10% y (D) Suero
fisiologico al 0.9%. Se mide la formacién de para-cloroanilina utilizando un
espectrofotometro mediante el cambio de coloracion. Resultados: Se observo que
no existe formacién de para-cloroanilina (0%) en los grupos de alcohol isopropilico
al 80% y el grupo del acido citrico al 10%, mientras que en los grupos control y
suero fisiologico al 0.9% se observo una formacion del para-cloroanilina al 100%.
Conclusion: El alcohol isopropilico al 80% y el acido citrico al 10% evitan la
formacion de para-cloroanilina durante la irrigacion de hipoclorito de sodio al 5.25%

y clorhexidina al 2%.

Palabras clave: Alcohol Isopropilico, Acido Citrico, Suero Fisiolégico, Para-

Cloroanilina, Espectrofotbmetro.



ABSTRACT

Objective: The purpose of this study was to determine the effects of neutralizing
solutions on the formation of para-chloroaniline during irrigation with 5.25% sodium
hypochlorite and 2% chlorhexidine. Material and Methods: 40 samples were used,
which were divided into 4 groups: (A) Control group, (B) 80% isopropyl alcohol
group, (C) 10% citric acid group and (D) Serum. physiological at 0.9%. The
formation of para-chloroaniline is measured using a spectrophotometer by color
change. Results: It was observed that there is no formation of para-chloroaniline
(0%) in the 80% isopropyl alcohol groups and the 10% citric acid group, while in the
control and 0.9% physiological saline groups a formation of 100% para-
chloroaniline. Conclusion: 80% isopropyl alcohol and 10% citric acid prevent the
formation of para-chloroaniline during irrigation of 5.25% sodium hypochlorite and

2% chlorhexidine.

Keywords: Isopropyl Alcohol, Citric Acid, Physiological Serum, Para-
Chloroaniline, Spectrophotometer
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INTRODUCCION

El inicio de las enfermedades periapicales comienza por la invasion bacteriana
dentro de los conductos radiculares. En la mayoria de los casos, las patologias
pulpares y periapicales son de origen infecciosos causado por etiologia
polimicrobiana. De esta manera, el éxito del tratamiento endodontico recae en la
completa remocion de tejido pulpar inflamado, remanente necrotico, multiples

microorganismos y barro dentinario.

Se conoce que gran parte de las areas del canal principal no son eliminadas por los
instrumentos rotatorios. Por esta razén, la preparacién mecanica va de la mano con
la preparacion quimica. La preparacién quimica es el mecanismo de irrigacion y
aspiracion de todos los residuos pulpares, barro dentinario y microorganismos que
estan presentes en el conducto radicular o las que se crean por efecto de la
instrumentacioén. Existe evidencia en donde demuestra que el uso del hipoclorito de
sodio y la clorhexidina aumenta el porcentaje de reduccién de flora microbiana. Sin
embargo, se pudo observar también que existe una interaccion, en la cual, se

observa un precipitado café- anaranjado llamado para-cloroanilina (PCA).

En la actualidad, se considera como protocolo de irrigacion para casos de necrosis
pulpar; ya que, ambos productos (NaClO) y (CHX) poseen caracteristicas Unicas.
Aun asi, el uso de soluciones neutralizantes es importante para evitar la formacion

de para-cloroanilina (PCA):

Por lo tanto, nos planteamos el siguiente problema:

¢ Existira una solucién neutralizante que evite la formacién de para—cloroanilina
durante la irrigacion con NaCIlO y CHX?

En consideracion, a lo descrito anteriormente se propuso un objetivo principal y

objetivos especificos:

e Determinar los efectos de las soluciones neutralizantes en la formacion de
para-cloroanilina durante la irrigacion con hipoclorito de sodio y clorhexidina.

e Evaluar la formacién de para-cloroanilina sin utilizar solucién neutralizante
durante la irrigacion entre NaClO al 5.25% y CHX al 2%.
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e Evaluar la formacion para- cloroanilina utilizando alcohol isopropilico al 80%
como solucion neutralizante durante la irrigacion entre NaClO al 5.25% y
CHX al 2%.

e Evaluar la formacion para- cloroanilina utilizando suero fisiolégico al 0.9%
como solucion neutralizante durante la irrigacion entre NaClO al 5.25% vy
CHX al 2%.

e Evaluar la formacion para- cloroanilina utilizando acido citrico al 10% como
solucion neutralizante durante la irrigacion entre NaCIlO al 5.25% y CHX al
2%.

e Comparar la formaciébn de para-cloroanilina al utilizar las soluciones

neutralizantes durante la irrigacion entre NaClO al 5.25% y CHX al 2%.

Planteandose la siguiente hipétesis:

Existe formacion de PCA utilizando el alcohol isopropilico al 80% como solucién

neutralizante durante la irrigacion con NaClO al 5.25% y CHX 2%.

Para este estudio contamos con el capitulo 1, en donde presentamos el marco
tedrico y nuestros principales articulos sobre nuestro trabajo de investigacion,
nuestras bases tedricas en donde es la base para nuestro trabajo de investigacion,
y algunos términos que manejamos en nuestro trabajo de investigacién. Para
nuestro capitulo 2, tenemos planteamos nuestras hipotesis y variables, en donde
existen ciertas dudas para hacer nuestro trabajo de investigacion. En el capitulo 3,
manejamos la metodologia de la investigacion, donde relatamos toda nuestra
secuencia experimental con respecto a nuestro trabajo de investigacion. Para
nuestro capitulo 1V, recabamos los resultados obtenidos durante nuestra fase
experimental. Para el capitulo V, tenemos nuestra discusion, en donde
contrastamos los resultados con nuestros articulos bases para tener una idea mas
clara de nuestro trabajo de investigacion; y por altimo, nuestras conclusiones y

recomendaciones para futuras investigaciones.
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CAPITULO I; MARCO TEORICO
1.1 Antecedentes de la Investigacion

RIQUELME M, et al. (2015), el objetivo de este estudio fue determinar el uso de
agua destilada y solucion salina fisiol6gica como irrigante alternativo para evitar la
formacion de PCA a diferentes concentraciones de NaClO en agua destilada y
solucion salina para luego ser combinado con CHX y observar si estos irrigantes
intermedios minimizan la formacion de PCA. En las muestras se observé que el
PCA coloreado es formado con 0.05%, 0.005% diluciones acuosas de hipoclorito y
2% de clorhexidina y la longitud de onda maxima obtenida fue de 470 nm. Siendo
el NaClO al 0.005% produjo menor cantidad de PCA. EI NaCIO con solucion salina
formo un precipitado blanco que impide la medicion de la PCA, mientras que el
NaClO se disolvio en agua destilada y clorhexidina disminuyendo la fuerte

coloracién naranja?.

PRAJKTA K, et al. (2014), el objetivo de ese estudio fue medir la efectividad de
diferentes soluciones neutralizantes para evitar formacion del precipitado de PCA
utilizando sesenta dientes extraidos unirradiculares de humanos sin corona clinica,
instrumentados y divididos en 4 grupos: En el Grupo 1, los canales fueron irrigados
con EDTA, NaCIO y CHXy en los grupos 2, 3y 4, se siguié el mismo protocolo de
irrigacion final pero se uso6 solucién salina, acido citrico y alcohol isopropilico como
irrigaciones alternativos entre los dos ultimos irrigantes. Luego los dientes se
seccionaron longitudinalmente y se sometieron a un examen estéreomicroscopico
para ver la presencia de PCA. En la cual se da como resultado que en los grupos
1y 2 existe la formacién de un precipitado naranja-marrén PCA, mientras que los
grupos 3y 4 no mostraron evidencia de precipitado, concluyéndose que para evitar

la formacién de PCA se debe utilizar acido citrico y alcohol isopropilico?.

PRADO M. et al. (2013), El objetivo de este articulo fue la formacion de
subproductos entre los irrigantes mas utilizados en la practica endodontica
mediante un andlisis de espectrometria de masas. Se utilizé6 NaClO al (0.16%, 1%,
2.5% y 5.25%) asociandose con una solucién de CHX al 2% y como soluciones
neutralizantes se utilizé el EDTA al 17% en gel, acido citrico al 10%, acido fosférico
al 37%, solucion salina, etanol y agua destilada. Las soluciones fueron mezcladas

en una proporcion de 1:1 y se evalu6 mediante la espectrometria de masa para
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evaluar las caracteristicas de la formacion de los diferentes precipitados. Se puede
observar precipitado de color marron anaranjado cuando se asocia NaClO de 1%
al 5.25% y un precipitado blanco anaranjado cuando el NaCIlO esta en un 0.16%,
cuando se asocio con EDTA se observo un precipitado lechoso blanco, mientras
gue cuando se asocio6 a la solucién salina y etanol se produjo una precipitacion de
sal. Por otro lado, con el acido citrico al 10% y el acido fosforico al 37% no se
observo precipitaciones. Se concluy6 que la precipitacion se forma porque el NaClO
presenta un agente oxidante lo cual provoca la coloracion. El uso de EDTA, solucion
salina y etanol produjo una reaccién acido-base lo cual es salado. Mientras que con
acido citrico al 10% y acido fosférico al 37% formé un gas cloro, lo cual evitdé una

formacién de subproductos?®.

SHASHIKALA K, et al. (2010), el objetivo de este estudio fue evaluar la formacioén
de para -cloroanilina y la eficacia del alcohol para eliminar los residuos NaClO y
evitar la formacion de PCA usando 40 dientes unirradiculares extraidos de
humanos, sin corona y divididos aleatoriamente en cuatro grupos de diez cada una.
Todos los grupos se irrigaron con 5 ml de 17% de EDTA, seguido de 5 ml de 2.5%
de NaOCl y un final con 5 ml de 2% de CHX con intervalos de alcohol isopropilico,
solucién salina y agua destilada, luego se cortaron de forma longitudinal y llevados
al examen estéreo microscopico en la cual se revel6 precipitado de color marrén
anaranjado depositado a lo largo de la pared del canal en el grupo control, mientras
que hubo una distribucion més dispersa en los grupos de sal y agua destilada,
mientras que en el grupo de alcohol isopropilico se concluyd canales claros sin

evidencia del precipitado de PCA*.

NALLA R, KINNEY J, et al. (2006), el objetivo del estudio fue determinar si la
dentina de elefante posee las mismas propiedades mecanicas de la dentina de los
seres humanos mediante el uso de alcohol. La dentina representa el principal
compuesto de los dientes. Es un biocompuesto hidratado de fibras de colageno
mineralizadas tipo | y hidroxiapatita nanocristalina, Sin embargo, se sabe que varios
productos quimicos como el alcohol pueden inducir a la deshidratacion y por lo tanto
afectar a sus propiedades. Para este estudio se realizaron pruebas de
comportamiento de deformacion, prueba de resistencia a la fractura y pruebas de
deshidratacion y rehidratacién. Los resultados indican que la deshidratacion

quimica inducida por el alcohol tuvo un efecto beneficioso significativo en el médulo
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elastico, la resistenciay la fractura de la dentina. Aumento la resistencia a la fractura
y al cambio de propiedades. Este efecto es asociado con un aumento de las
moléculas de colageno y de enlaces de hidrégeno intermoleculares lo cual lo hace

mas resistente a las fracturas®.

KURUVILLA J. Y PREMANAND M. (1998), el objetivo de este estudio fue evaluar
su accién antimicrobiana del hipoclorito de sodio con gluconato de clorhexidina al
momento de ser combinados. Se utilizo para este estudio 10 dientes anteriores no
vitales de raiz Unica e irrigados con 2.5% de hipoclorito de sodio y 0.2% de
gluconato de clorhexidina. Se tifieron los dientes antes del procedimiento de
irrigacion. Se utilizo la prueba de coeficiente de Spearman en donde se determiné
la presencia de microorganismos dentro del conducto radicular. De acuerdo a los
resultados se observaron que los dientes tratados con gluconato de clorhexidina
mostraron una reduccion porcentual del 70% en el nUmero de microorganismos
mientras que los dientes tratados con hipoclorito de sodio mostraron una reduccion
porcentual del 59.4% y que los dientes tratados con solucién salina mostraron una
reduccion porcentual de soélo el 25%. Por otro lado, el mayor porcentaje de
reduccion en el numero de microorganismos fue con la combinacién de hipoclorito
de sodio y gluconato de clorhexidina con un 84.6%.

Concluyendo asi; que la combinacién del hipoclorito de sodio y gluconato de

clorhexidina redujo a mayor porcentaje los cultivos®.
1.2 Bases Teoéricas

1.2.1 Irrigacion Intraconducto

El irrigante de primera eleccién es el hipoclorito de sodio y se remontan desde la
primera guerra mundial cuando se utilizé una concentracion de 0.5% la utiliza para
la limpieza de las heridas, y en la actualidad es el irrigante por excelencia en el uso
de tratamientos de conductos 82,

La irrigacion es la accién por el cual se elimina todos los restos bacterianos dentro
del conducto radicular por medio del lavado y la aspiracion de este. Posee 2 puntos
importantes: la técnica de irrigacion y la solucion que se utiliza para la desinfeccion

del conducto radicular?.
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v Obijetivos de la irrigacion intraconducto:

Tener la capacidad de alcanzar la mayor parte de la anatomia del conducto

radicular, remover gran parte del barrillo que nos deja la instrumentacion, reducir y

desinfectar

de forma eficaz la carga bacteriana, logrando una correcta

permeabilizacion de las paredes dentinarias.

v’ Propiedades deseables de una solucién irrigadora®*:

Remocién y disolucion de tejido organico e inorganico dentro del
conducto radicular.

Tener capacidad de eliminacion total y prolongada de todo tipo de
bacterias anaerobias facultativas.

No ser toxico y que evite la irritacion de los tejidos periapicales.
Lubricante para reducir la fatiga de los instrumentos.

Que esté disponible para todos los usuarios.

Protocolo de irrigacion segln Bettina Basrani'.

1. Utilizar 2.5-5% de NaClO en todo el procedimiento hasta que la forma

final del canal esté lograda (de acuerdo con tamafio y conicidad).

2. Activacion y calentamiento del NaClO (con activacién ultrasénica,

sénica o laser) por aprox. 30 segundos con solucion por canal.

3. Los dispositivos de presion negativa apical son opcionales para

mejorar la irrigacion apical sin extrusion (ejemplo. Endovac).

4. Eliminacion de la capa de frotis (EDTA, acido citrico, etc.) por aprox.

1 min (activacién y / o apical presién negativa opcional).

5. Opciones de enjuague final:

a. NaOCl fresco por aprox. 1 min
b. CHX, QMiX o

C. Alcohol

6. Secar con puntas de papel y obturar.
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1.2.2 Hipoclorito de Sodio

Es el compuesto halogenado mas utilizado en endodoncia para la irrigacion de los
conductos radiculares desde los inicios del siglo XX, su acciéon principal es la
disolucion de los tejidos pulpares vitales como necroéticos y la capacidad de lograr

un maximo efecto antimicrobiano 3 1415,
El NaClO se utiliza por medio de tres mecanismos de accion 16:

a) Saponificacion: es la capacidad de disolver tejido orgénico y transformar las

grasas en sales de acidos grasos (jabdn) y glicerina.

b) Oxidacion: es capacidad de oxidar a los aminoacidos para poder convertirlos

a aldehidos.

c¢) Cloraminacion: es la combinacion de cloro con un grupo de amino dando
lugar a la formacion de cloraminas, que son aquellas que inhiben al

metabolismo bacteriano.

Las concentraciones van desde 0.5% a 5.25% con un pH del 12% a 12.5%, lo que
da como resultado que el irrigante sea tdxico e irritante para los tejidos

periapicales?’.

La concentracion ideal de NaClO en endodoncia es discutida. Siqueira et al., no
encontraron diferencias significativas en la utilizacion del NaClO al 1%, 2.5% y

5.25% en cuanto la reduccion in vitro del Enterococcus faecalis!®.

Existen estudios del 2004 en donde demuestran que el NaCIlO al 5,25% es mas
eficiente en la eliminacién de microorganismos facultativos tales como E. faecalis,
aerobicos como S. aureus, C. albicans y anaerobicos como P.gingivalis, P.

endodontalis y P. intermedial®20.

El hipoclorito de sodio es irrigante de primera eleccion para la disolucion de tejidos
organicos, pero la presencia de exudados inflamatorios, tejidos remanentes y
bacterias disminuye el efecto del hipoclorito de sodio, por lo que el tiempo y la
irrigacion constante en el tratamiento de conductos son imprescindibles para su

correcta efectividad?!.
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Por otro lado, las desventajas que ofrece el NaCIO son la irritacion de los tejidos

blandos y la disminucién de la vida util del instrumental®?.
1.2.3 Digluconato de Clorhexidina

Gran antiséptico usado ampliamente para el control quimico de la placa bacteriana.
Su principal ventaja es poseer un efecto antibacteriano prolongado hasta 2
semanas dentro del canal radicular ya que posee una buena adhesion a las
superficies?3.

A diferencia del NaClO, el CHX posee una reduccion de la toxicidad de los tejidos
blandos y periapicales, lo cual hace que sea un excelente irrigador en el tratamiento
de conductos?# 2526,

Pero la gran desventaja que posee el digluconato de Clorhexidina es la incapacidad
de disolucién de tejido organico y remociéon completa de biofilm?’.

En la actualidad, mediante estudios se sabe que la concentracion ideal para la
clorhexidina como agente irrigador en el tratamiento de conductos es al 2%, porque
esta concentracion puede eliminar a la Candida albicans y Enterococcus faecalis?.
La CHX no debe ser reemplazado por el NaCIO como irrigante principal, pero si
puede ser de gran ayuda para complementar la Ultima etapa de la irrigacion®®

porque juntos presenta un mejor efecto antimicrobiano.
1.2.4 Soluciones Neutralizantes

1.2.4.1 Alcohol isopropilico

El alcohol es un irrigante que posee la propiedad de ser tensoactivo-volatil, de carga
eléctrica negativa; que tiene la habilidad para poder entrar y eliminar los restos
residuales que deja el hipoclorito de sodio dentro del conducto radicular°.

Las concentraciones varian entre 60% y 96% para el alcohol etilico y de 70% al
90% para el alcohol isopropilico. Los usos son idénticos pero el etanol es menos
irritante y mas potente contra virus, mientras que el alcohol isopropilico es mas
irritante pero mas eficaz contra bacterias®.

Existe un estudio en donde reportan que el alcohol provoca la deshidratacion de la
dentina mediante la sustitucion de agua unida al colageno, provocando asi, la
contraccion del tejido; y aumentando, los médulos de traccion y la fuerza de la

dentina32.
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Otro estudio, reporta que la presencia de etanol incrementa la resistencia a la
fractura y la dureza de la dentina. Estos antecedentes sugieren que la
deshidratacion provocada por el alcohol puede fortalecer la estructura dentaria.
Ademas, cabe destacar que esta deshidratacidon es reversible cuando se rehidrata
con agua3.

En la irrigacion final se usa la solucién de alcohol ya sea metanol o etanol utilizados
en cantidades de 70% y 90%, teniendo como principal accion la de secar los
conductos radiculares3* y como solucién neutralizante para evitar la formacién de
PCA.

1.2.4.2 Suero Fisioldgico
Es un irrigante que posee el beneficio de no producir dafios en los tejidos blandos
y periapicales, pero a la vez; elimina de forma débil los restos que existen al interior

del conducto radicular. Es por ellos, que pocos autores lo recomiendan?®.

Existen estudios previos donde demostraron que la instrumentaciéon manual y la

irrigacion con solucién salina, disminuian el nimero de bacterias®.

A diferencia del hipoclorito de sodio, el suero fisioldgico posee un efecto
antibacteriano minimo, pero se puede utilizar como un irrigante alternativo para la

eliminacion del irrigante anterior®’.
1.2.4.3 Acido Citrico al 10%.

El uso del &cido citrico como irrigante y permeabilizador de los conductos
radiculares es tan antiguo como la misma terapia pulpar; dentro las principales
caracteristicas esta la posibilidad de dejar las paredes de dentina mas limpias y la
eliminacién la capa de desecho, ocasionada por la instrumentacion. Su propiedad
antibacteriana contra bacterias anaerobias y la biocompatibilidad con los tejidos
periodontales propusieron al acido citrico como un irrigante sustituto del EDTA.
Sugiriéndolo por su bajo costo, buena estabilidad quimica y si es usado
correctamente alternandolo con NaClO sera efectivo durante los primeros 20

segundos-,
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1.2.5 Interaccion entre Irrigantes

Se conoce que los irrigantes no son retirados por completo dentro del conducto
radicular, por lo que es frecuente que se formen nuevos productos al momento de

estar en contacto39 49,

Estos productos nuevos que se forma entre la dentina, el cemento de obturacion y
el material de obturacion se convierten en un obstaculo, y se les conoce como
precipitados sélidos*' y son capaces de cerrar los tdbulos dentinarios, evitando una
buena obturacion de los conductos radiculares y aumentando el riesgo de
microfiltracion y toxicidad para los tejidos periapicales 4% 43, Se inici6 con la
combinacion del EDTA y clorhexidina, la cual forma un precipitado rosado y que

podria reducir el efecto del EDTA al momento de eliminar el barro dentinario®*.

Hay otros estudios donde demuestran que la combinacion de EDTA y NaCIO baja
la capacidad antimicrobiana y disolucion de tejido, por lo que sugieren no
combinarlas. Sin embargo, Soares et al, nos afirma que Unica forma de eliminar el
Enterococo Faecalis es mediante la combinaciéon de NaClO 5,25%, EDTA 17% y

NaClO 5,25% nuevamente como irrigacion final*.
1.2.5.1 Para-cloroanilina

Es un precipitado insoluble de color café anaranjado que se forma por la
combinacién del NaCIlO y CHX 46, convirtiéndolo en un barro que obstruye los
tubulos dentinarios y ocasionando asi una falta de permeabilidad dentinaria, una
microfiltracion coronal y que los medicamentos intracanales no penetren con

facilidad al conducto radicular?’.

En la actualidad, se sugiere el uso de irrigantes alternativos entre el NaClIO y CHX
para prevenir la formacién de PCA*8. Existe una teoria para la formacion de PCA la
cual se llama la Teoria de Acidos y Bases de Lewis. En la cual, la clorhexidina es
un acido di catiénico (pH 5.5-6.0), teniendo la capacidad de dar protones, mientras
gue el NaClO es alcalino y puede recibir protones de la clorhexidina di cationica.
Dando como resultado la formacion de un agente neutro y que se asume que es de
PCA%,
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La PCA fue considerada por La International Agency for Research on Cancer
(IARC) dentro del Grupo 2B, lo cual dio a conocer que fue un agente potencialmente
cancerigeno para los humanos. Actualmente se maneja otra informacion con
respecto al PCA®. En los estudios toxicolégicos practicados en animales se
encontré que la PCA dafia al sistema hematopoyético y su toxicidad maxima radica
en la conformaciéon de metahemoglobina y formacion de anemia hemolitica. La

exposicion de la PCA se da durante los 90 dias®™.

Hubo en el 2012, un estudio in vitro, en la cual se busco6 una solucion neutralizante
para evitar la formacion de PCA. Los resultados arrojaron que ninguna de las
soluciones usadas (suero fisiolégico, acido citrico 5% y EDTA 14%) fueron capaces
de impedir que se formara PCA; sin embargo, el acido citrico obtuvo la menor
formacién del compuesto, pero sin ser estadisticamente significativa, por lo que se
sugiere evitar su uso®2.

Otro estudio menciona el uso de estéreomicroscopia para verificar la formacion de
PCA usando distintas soluciones neutralizantes entre 2.5% de NaClO y 2% de CHX
previo lavado con EDTA al 17%. Se observo la formacion rapida del precipitado
usando agua destilada y NaClO al 0,9% como solucién neutralizante, por otro lado,
no hubo formacion de precipitado de (PCA) luego de irrigar con alcohol isopropilico
al 60%. Es posible que el alcohol actué como un agente volatil (que ayude al secado
del conducto radicular), tensoactivo y eliminar la remocién del NaClO residual
presente en el conducto radicular. Sugieren tener mas informacion para su correcto
uso®s.

Se sugirio la interaccién del NaClO al 0.5% y CHX 0.2% y dando como resultado

un precipitado de color café-anaranjado que se le conoce como para-cloroanilina®.

Al combinar el NaClO diluido al 0.9% y clorhexidina al 2% se obtiene dos
reacciones al instante: por un lado la conformacion de para-cloroanilina y la
segunda con la formacion de una sal (conversion del digluconato de clorhexidina
por clorhidrato de clorhexidina) que es de color blanco y la cual seria la causa de la

obstruccién de los tabulos dentinarios®®.
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1.3 Definicion de Términos Basicos

Absorbancia. - Esta relacionada con el hecho de que una sustancia absorbe la luz,
provocando que los electrones “salten” de un nivel de energia a otro mayor y que
se refleja cuando atraviesa un elemento. Se expresa mediante un logaritmo la

intensidad que sale y la intensidad que ingresa a la sustancia®®.

Acido etilendiaminotetraacético o EDTA. - Es un acido aminopolicarboxilico y un
sélido incoloro, soluble en agua. EI EDTA se sugiere a menudo como un irrigante
porque puede quelar y remover tejido mineralizado. También elimina capa de frotis
que se forma por la instrumentacion durante una endodoncia de conductos

radicular®’.

Acido citrico. - Es considerado un irrigante que puede sustituir al EDTA ya que
presenta buenos efectos antibacterianos y que puede eliminar todos los desechos
gue deja la instrumentacion, presenta bajo costo, biocompatibilidad con tejidos

periapicales y buena estabilidad quimica®8.

Alcohol etilico e isopropilico. - Son desinfectantes de nivel intermedio ya que no
tienen accion sobre esporas ni micobacterias, pero son capaces de destruir algunos
virus no capsulados, bacterias grampositivas y negativas, hongos y virus lipidicos

capsulados®®.

Espectrofotometria. - Es una técnica que mide la interaccion de moléculas con la
radiacion electromagnética basandose en la relacion que existe entre la absorcion

de luz por parte de un compuesto y su concentracion®°.

Irrigacion. - Procedimiento que consiste en el lavado y aspiracion de todos los
restos de sustancias que puedan estar contenidos en la camara pulpar o conductos

radiculares, empleando una o mas soluciones antisépticas®?.

Micropipeta. - Son dispositivos de medida de volumen exacta y reproducible, de
las cuales hay de volumen fijo o regulable. Ayudan a transferir volumenes pequefios

de liguidos para obtener resultados Utiles®?.
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Necrosis. - Es el espectro de cambios post moértem en un tejido por la accién

progresiva de enzimas propias de las estructuras lesionadas®:.

Precipitado. - Es un proceso que consiste en la formacion de un sélido insoluble a

partir de la mezcla de dos soluciones homogéneas®:.

Tabulos dentinarios. - Espacios tubulares ubicados dentro de la dentina, llenos
de liquidos tisulares y ocupados en parte de toda su longitud por las prolongaciones
de los odontoblastos. Los tubulos dentinarios hacen permeable a la dentina y

permite una via de entrada para microorganismos, sustancias y toxinas®.
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CAPITULO II: HIPOTESIS Y VARIABLES
2.1 Formulacién de Hipotesis
2.1.1 Hipotesis general

H1: La formacion de PCA al utilizar 4cido citrico al 10% es mayor que al utilizar

alcohol isopropilico al 80% durante la irrigacion entre NaClO y CHX.

HO: La formacion de PCA al utilizar acido citrico al 10% es igual que al utilizar

alcohol isopropilico al 80% durante la irrigacion entre NaCIO y CHX.
2.1.2 Hipotesis especificas

Existe diferencia entre alcohol isopropilico al 80%, suero
Hi fisioloégico 0.9% y acido citrico al 10% sobre la formacion de para-

cloroanilina en la irrigacion con NaClO al 5.25% y CHX 2%.

No existe diferencia entre alcohol isopropilico al 80%, suero
Ho fisiologico 0.9% y acido citrico al 10% sobre la formacion de para-

cloroanilina en la irrigacion con NaClO al 5.25% y CHX 2%.

2.2 Variables y Definicion Operacional
2.2.1 Variables y definiciones

Para-cloroanilina.

Definicion Conceptual: Precipitado insoluble de color café anaranjado que se forma
solo por la combinacion del NaCIO y CHX. El color de este precipitado se da por la
oxidacion de la guanidina, y actiia como un barro, que obstruye a los tibulos dentinarios,
también favorece a una microfiltraciobn coronal, evitando que los medicamentos

intracanales lleguen con facilidad.

Definicion Operacional: Se evaluard mediante un espectrofotometro en la cual se
absorbe la luz de cada sustancia al momento de combinar el NaCIO y CHX utilizando

soluciones neutralizantes como alcohol isopropilico, suero fisiol6gico y &cido citrico al 10%.
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2.2.2 Operacionalizacion de variables

: CATEGORIA O
VARIABLE DIMENSION INDICADOR TIPO ESCALA
VALOR
_ Evitar la formacion de Alcohol
Soluciones ) -
_ _ _ PCA durante la isopropilico
Independiente: Soluciones Neutralizantes que L L o )
_ _ - irrigacion de Suero fisiologico | Cualitativo Nominal
neutralizantes evita la formacion de . ) o .
_ hipoclorito y Acido Citrico al
metabolitos .
clorhexdina. 10%
Medir la formacién de
Dependiente: Formacion de ] PCA al momento de _ o _
Espectrofotometro Si- No Cualitativo Nominal

PCA

utilizar solucién

neutralizante.




CAPITULO IlIl: METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION
3.1 Disefio Metodoldgico

El disefio metodoldgico del presente estudio fue de tipo: Experimental, Analitico,

Prospectivo, Transversal.

Sera experimental in vitro porque se modificaran las
Experimental: soluciones neutralizantes mediante el uso de tubos de

ensayo para evitar la formacién de PCA.

Se analizaran las muestras para observar la presencia

Analitico: ] . . .
de PCA después de utilizar soluciones neutralizantes
) Los resultados que se obtengan de la formacién de
Prospectivo: i _
PCA sera a partir de la fecha en adelante
Habra una medicion de la presencia del precipitado de
Transversal: PCA al momento de utilizar las soluciones

neutralizantes.

3.2 Disefio Muestral
Poblacién: Tubos de ensayo.

Muestra: Para este estudio se utilizo 10 tubos de ensayo estériles para cada grupo

asignado.

Unidad de Anélisis: Formacion de para-cloroanilina mediante un

espectrofotometro.

Muestreo: No probabilistico por conveniencia para observo la formacion de PCA

en tubos de ensayo con las diferentes soluciones asignadas para cada grupo.

Tamafo de la Muestra: Para este trabajo de investigacion se tomo en cuenta 40

como el numero total por estudios previos.
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Criterios de Seleccion:
Criterios de inclusion:

Tubos de ensayo de 10ml.
Tubos de ensayo totalmente estériles.

Irrigantes con el 100% concentracion.

Criterios de exclusion:

Tubos de ensayo rayados.
Tubos que tengan mas de un uso.

Irrigantes expuestos al medio ambiente.
3.3 Técnicas de Recoleccion de Datos

Desinfeccion:

Se inici6 con la desinfeccion de 15 tubos de ensayo (Pirex de 10 x 100) mediante
un enjuague y colocacion de alcohol etilico al 70% para la esterilizacién del mismo,
se usaran micro-pipetas con puntas (azules 1000 ul y amarillas de 2000 ul)

colocadas en gradillas estériles.
Calibracion:

Como primer paso, se determind la presencia de PCA. mediante una curva de
calibracién, en donde se uso diferentes concentraciones de PCA como por ejemplo
existe una concentracion estandar PCAALDRICH® al 0,39 g/100ml, luego se diluyé
hasta concentraciones de 10 a 10° g/ml y se midié en el espectrofotémetro los

espectros de absorcién en el rango UV visibles.

Después de ello, se tom6 2 ml de PCA a 0,39% con una micropipeta de 1000ml y
se colocod en una cubeta de cuarzo, la cual se devolvié al espectrofotbmetro
utilizando agua destilada como grupo control y se leyeron entre las longitudes de
onda 200nm y 800nm; se obtuvo asi el peak de absorbancia en el espectro visible

y determinaron las longitud de onda de trabajo.

Para poder relacionar la absorbancia con la concentracion de PCA en el
espectrofotometro, se construy6 una curva de calibracion. A partir de la solucion de
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PCA al 0,39% se realizaron 3 diluciones con alcohol isopropilico al 80%, suero

fisiologico 0.9% y acido citrico al 10% obteniendo tres soluciones medibles.

Se midié la absorbancia de estas tres soluciones de concentracion conocidas a

longitud de onda de maxima absorcion.

De esta manera se construy6 un grafico de absorbancia versus la concentracion de

PCA, creando una ecuacion de la curva.
Técnica Experimental:

Prueba 1 (control)

Diluciones de NaClO al 5.25% y CHX al 2%.

Se colocaron en un matraz de Eldenmeyer las diluciones de NaClO y rotulados del

1 al 10. Asi mismo, se mezclé 1ml de cada dilucion con 1ml de CHX al 2%.

Al cabo de 15 minutos se midi6 la mezcla en el espectrofotdmetro en donde se

obtuvieron el max. y se cuantifico la concentracién de PCA formado.
Prueba 2
Diluciones de NaClO al 5.25% en &cido citrico al 10% méas CHX al 2%.

Se colocaron en un matraz de Eldenmeyer las diluciones de NaClO con &cido citrico
al 10 % y rotulados del 1 al 10. Asi mismo, se mezcl6 1ml de cada dilucién con 1ml
de CHX al 2%.

Al cabo de 15 minutos se midi6 la mezcla en el espectrofotometro en donde

obtuvieron el max. y se cuantifico la concentracion de PCA formado.
Prueba 3
Diluciones de NaClO al 5.25% en suero fisiolégico al 0.9% mas CHX al 2%.

Se colocaron en un matraz de Eldenmeyer las diluciones de NaCIlO con suero
fisiol6gico al 0.9% vy rotulados del 1 al 10. Asi mismo, se mezclo 1ml de cada
dilucién con 1ml de CHX al 2%.
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Al cabo de 15 minutos se midi6 la mezcla en el espectrofotometro en donde

obtuvieron el max. y se cuantifico la concentracion de PCA formado.
Prueba 4
Diluciones de NaCIlO 5% en alcohol isopropilico mas CHX 2%.

Se colocaron en un matraz de Eldenmeyer las diluciones de NaCIlO con alcohol
isopropilico al 80% y rotulados del 1 al 10. Asi mismo, se mezclaron 1ml de cada
dilucién con 1ml de CHX al 2%.

Al cabo de 15 minutos se midié la mezcla en el espectrofotometro en donde

obtuvieron el méax. y se cuantificaron la concentracién de PCA formado.*3

3.4 Técnicas Estadisticas para el Procesamiento de la Informacion

Los datos obtenidos se trasladaron al programa Excel. Los datos fueron
codificados; y operacionalizado en el programa SPSS vs. 26 para iOS Mac. En la
estadistica descriptiva se obtuvieron frecuencias y porcentajes; mientras que, en la
estdistica analitica se obtuvo la prueba de Chi-Cuadrado. Todos los valores
encontrados a través de la prueba estadistica fueron considerados con significancia

estadistica a partir de valores por debajo del 0.05 (p<0.05).
3.5 Aspectos Eticos

El presente estudio fue exonerado de revision por el Comité de Etica de la
Universidad de San Martin de Porres, al tratarse de un estudio in vitro. Se describe
el uso de consentimientos informados, conflictos de intereses, etc., (Anexo N°3).
Ademas, se presenta la evidencia de la evaluacién y aprobacion del comité de ética
(Anexo N°4).
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CAPITULO IV: RESULTADOS

El proposito del presente estudio fue determinar los efectos de la solucidn
neutralizante en la formacion de para-cloroanilina durante la irrigacion con
hipoclorito de sodio y clorhexidina. La muestra estuvo conformada por 40 muestras
utilizando tubos de ensayo.

Tabla 1. Formacion de para-cloroanilina (PCA) sin utilizar solucion

neutralizante durante la irrigacién con NaClO al 5.25% y CHX al 2%.

Formacién de PCA

Si No

N % n %

Control 10 100,0% 0 0,0%

Fuente: Elaboracion propia

Grafico 1. Formacion de para-cloroanilina (PCA) sin utilizar
solucién neutralizante durante la irrigacion con NacClO al
5.25% y CHX al 2%.

100%
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70%
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40%
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En la tabla y grafico 1. Se observa la formacion de para-cloroanilina (PCA) sin
utilizar solucién neutralizante durante la irrigaciéon con NaClO al 5.25% y CHX al
2%; obteniéndose un 100% de formacion de PCA.
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Tabla 2. Formacién para- cloroanilina (PCA) utilizando alcohol isopropilico al
80% como solucién neutralizante durante la irrigacién con NaClO al 5.25% y
CHX al 2%.

Formacién de PCA
Si No

N % n %

Alcohol Isopropilico 80% 0 0,0% 10 100,0%

Fuente: Elaboracion

propia

Grafico 2. Formacidn para- cloroanilina (PCA) utilizando
alcohol isopropilico al 80% como solucidn neutralizante
durante lairrigacion con NaClO al 5.25% y CHX al 2%.

100%
80%
60%
40%

o Ay
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Si No
Alcohol Isopropilico 80%

En la tabla y gréafico 2. Se observa la formacién para- cloroanilina (PCA) utilizando
alcohol isopropilico al 80% como solucién neutralizante durante la irrigacién con

NaClO al 5.25% y CHX al 2%; observandose una No formacion de PCA al 100%.
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Tabla 3. Formacién de para- cloroanilina (PCA) utilizando suero fisioldgico al
0.9% como solucidn neutralizante durante la irrigacion con NaClO al 5.25% y
CHX al 2%.

Formacién de PCA

Si No

Suero Fisiolégico 0.9% 10 100,0% 0 0,0%

Fuente: Elaboracion propia

Grafico 3. Formacién de para- cloroanilina (PCA) utilizando
suero fisioldgico al 0.9% como solucién neutralizante durante
la irrigaciéon con NaClO al 5.25% y CHX al 2%.
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En la tabla y grafico 3. Se observa la formacién para- cloroanilina (PCA) utilizando
suero fisiologico al 0.9% como solucion neutralizante durante la irrigacion con

NaClO al 5.25% y CHX al 2%; observandose una formacion de PCA al 100%.
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Tabla 4. Formacién de para- cloroanilina (PCA) utilizando acido citrico al

10% como solucién neutralizante durante la irrigacién con NaClO al 5.25% y
CHX al 2%.

Formacién de PCA

Si No

n % n %

Acido Citrico 10% 0 0,0% 10 100,0%

Fuente: Elaboracion propia

Grafico 4. Formacién de para- cloroanilina (PCA) utilizando
acido citrico al 10% como solucién neutralizante durante la
irrigacion con NaClO al 5.25% y CHX al 2%.
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En la tabla y gréafico 4. Se observa la formacién para- cloroanilina (PCA) utilizando
acido citrico al 10% como solucién neutralizante durante la irrigaciéon con NaCIO al
5.25% y CHX al 2%; observandose una No formaciéon de PCA al 100%.
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Tabla 5. Comparacion de la formacion de para-cloroanilina al utilizar las
soluciones neutralizantes durante la irrigacion con NaClO al 5.25% y CHX al
2%.

Formacién de PCA

Si No Valor p
Control N 10 0
% 25,0% 0,0%
Alcohol Isopropilico 80% N 0 10
% 0,0% 25,0% p<0.001
Acido Citrico 10% N 0 10
% 0,0% 25,0%
Suero Fisiolégico 0.9% N 10 0
% 25,0% 0,0%

Fuente: Elaboracién propia

Prueba de Chi-Cuadrado de Pearson; p<0.05.

En la tabla 5. Se observa la comparacién de la formacién de para-cloroanilina al
utilizar las soluciones neutralizantes durante la irrigacion con NaClO al 5.25% y
CHX al 2%. Se observa asociacion estadisticamente significativa entre los grupos
y la formacién de PCA (Prueba de Chi-cuadrado de Pearson; p < 0.05); donde el
grupo control y grupo con suero fisiologico si tuvieron formacion de PCA en un
100%; mientras que, el grupo de Alcohol Isopropilico al 80% y el Acido citrico al

10%, no presentaron formacion de PCA.
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CAPITULO V: DISCUSION

Al determinar la formacion de paracloroanilina (PCA) sin utilizar solucién
neutralizante durante la irrigacion con hipoclorito de sodio al 5.25% con clorhexidina
al 2%, los resultados demuestran que se dio una formacion de paracloroanilina
(PCA) al 100% en el grupo control. Estos resultados coinciden con Riquelme et al,
quien observo una formacion PCA al 100% cuando existe una interaccion del
hipoclorito al 5,25% y clorhexidina al 2%. Krishnamurthy# et al., nos muestra que
en el grupo control del presente estudio se encuentra una formacion de precipitado
naranja- marron cuando se irriga hipoclorito de sodio al 5.25% y clorhexidina al 2%,
Por ultimo, Prado et al, en el 2013; afirma que se produce un precipitado de forma

inmediata al memento de combinar hipoclorito al 5.25% y clorhexidina al 2%.

Mientras que, la formacion de paracloroanilina (PCA) utilizando una solucion
neutralizante durante la irrigacion con hipoclorito de sodio al 5.25% con clorhexidina
al 2%, los resultados demuestran que se dio una formacién de paracloroanilina
(PCA) al 0% en el grupo de alcohol isopropilico. Estos resultados coinciden con
Prajkta? k, et al., en la que nos muestra que no existe formaciéon de PCA al momento
de utilizar el alcohol isopropilico. Por otro lado, Krishnamurthy* et al., evalué la
formacion de para -cloroanilina y la eficacia del alcohol isopropilico para eliminar
los residuos NaClO y evitar la formacion de PCA usando 40 dientes unirradiculares,
dando como resultado que en el grupo de alcohol isopropilico se concluy6 canales

limpios y sin evidencia del PCA.

Asi mismo, la formacién de paracloroanilina (PCA) utilizando una solucién
neutralizante durante la irrigacion con hipoclorito de sodio al 5.25% con clorhexidina
al 2%, los resultados demuestran que se dio una formacion de la paracloroanilina
(PCA) del 100% en el grupo de suero fisiologico al 0.9%. Estos resultados coinciden
con Riquelme! m, et al., en la que el objetivo de este estudio fue determinar la
solucion salina fisioldgica al 0.9% como irrigante alternativo para evitar la formacién
de PCAy que dio como resultado, un precipitado que impidio la medicion de la PCA.
Mientras que Prajkta? k, et al., objetivo de ese estudio fue medir la efectividad de
diferentes soluciones neutralizantes para evitar formacion del precipitado de PCA
utilizando sesenta dientes extraidos unirradiculares de humanos y sometidos a un

examen estéreomicroscopico para ver la presencia de PCA. En la cual, se da como
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resultado la formacion de un precipitado naranja-marron PCA utilizando el suero
fisioldgico al 0.9%. Por Ultimo, Prado® M. et al, nos muestra la formacién de
subproductos entre los irrigantes mas utilizados en la practica endoddntica
mediante un analisis de espectrometria de masas. Se utilizo solucién salina al 0.9%.
Las soluciones fueron mezcladas en una proporcion de 1:1 y se evalué mediante la
espectrometria de masa, se asocié a la solucién salina una precipitacion de sal, la

cual producen una reaccién acido-base.

También se observo que la formacién de paracloroanilina (PCA) utilizando una
solucién neutralizante durante la irrigacion con hipoclorito de sodio al 5.25% con
clorhexidina al 2%, los resultados demuestran que se dio una formacién de la
paracloroanilina (PCA) del 0% en el grupo de acido citrico al 10%, los resultados
coinciden con Prado® m. et al. 2013, que observé que el &cido citrico al 10%, no
forma el precipitado de color marrén anaranjado, lo cual evita la formacion de un
subproducto. Mientras que Prajkta? k, et al., observé la efectividad de diferentes
soluciones neutralizantes para evitar formacion del precipitado de PCA utilizando
acido citrico al 10% y concluyendo que para evitar la formacion de PCA se debe
utilizar el acido citrico al 10%. Asi mismo, se evidencié que existe asociacion

estadisticamente significativa entre los grupos y la formacion de PCA.
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CONCLUSIONES

1. La formacién de para-cloroanilina (PCA) sin utilizar solucion neutralizante
durante la irrigaciébn con NaClO al 5.25% y CHX al 2% fue del 100% en el
grupo control.

2. No hubo formacion para- cloroanilina (PCA) utilizando alcohol isopropilico al
80% como solucion neutralizante durante la irrigacion con NaClO al 5.25% y
CHX al 2%.

3. Existe formacion de para- cloroanilina (PCA) utilizando suero fisiologico al
0.9% como solucion neutralizante durante la irrigacion con NaClO al 5.25%
y CHX al 2%.

4. No hubo Formacién de para- cloroanilina (PCA) utilizando acido citrico al
10% como solucion neutralizante durante la irrigacién con NaClO al 5.25% y
CHX al 2%.

5. No hubo formacion de para- cloroanilina utilizando alcohol isopropilico al
80% vy acido citrico al 10% como soluciones neutralizantes durante la
irrigacion con NaClO al 5.25% y CHX al 2%.
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RECOMENDACIONES

1. Serecomienda para los proximos estudios aumentar el numero de muestras.

2. También se recomienda medir estos resultados de forma cuantitativa para
tener una mejor medicion de la concentracion de PCA.

3. Este trabajo de investigacion nos ayudara en nuestra protocolo clinico de
irrigacion final, al momento de utilizar soluciones neutralizantes durante el
uso de NaClO al 5.25% y CHX al 2%.
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ANEXO N°1: MATRIZ DE CONSISTENCIA
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TITULO: EFECTO DEL ACIDO CITRICO AL 10% Y ALCOHOL ISOPROPILICO AL 80% SOBRE LA FORMACION DE PARA-CLOROANILINA

DURANTE LA IRRIGACION CON HIPOCLORITO DE SODIO Y CLORHEXIDINA

PROBLEMA

OBJETIVOS

HIPOTESIS

MARCO TEORICO

METODOLOGIA

General

¢ Existird una
solucion
neutralizante que
evite la formacién
de para—
cloroanilina durante

General

Determinar los efectos de la
solucidon neutralizante en la
formacion de para-
cloroanilina durante la
irrigacion con hipoclorito de

General

La formacién de PCA al
utilizar Acido Citrico al 10%
es mayor que al utilizar
alcohol isopropilico al 80%
durante la irrigacion entre

sodio y clorhexidina. NaClO y CHX.
Especificos Especificas
1. Evaluar la formacién de | Ho: No existe diferencia entre

para-cloroanilina sin utilizar
solucién neutralizante durante
la irrigacion con NaClO al
5.25% y CHX al 2%.

alcohol isopropilico al 80%,
suero fisiolégico 0.9% y acido
citrico al 10% sobre la
formacién de para-
cloroanilina en la irrigacion
con NaClO al 5.25% y CHX
2%.

Bases Teoricas
1. Irrigacion
Intraconducto
12 Hipoclorito de Sodio
13 Digluconato de
Clorhexidina)

2.Soluciones
Neutralizantes

2.1. Alcohol isopropilico
2.2. Suero Fisioldgico
2.3. Acido Citrico al 10%.

3. Interacciéon  entre

Irrigantes

3.1 Para-cloroanilina

Disefio Metodoldgico
Experimental
Analitico
Prospectivo
Transversal

Disefio Muestral
Muestreo
No probabilistico

Técnica de Recoleccién de
Datos

Mediante un ficha de
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la irrigacion con
NaClO y CHX?

2. Evaluar la formacion para-
cloroanilina utilizando alcohol
isopropilico al 80% como
solucién neutralizante durante
la irrigacion con NaClO al
5.25% y CHX al 2%.

H1: Existe diferencia
estadisticamente significativa
al comparar alcohol
isopropilico al 80%, suero
fisiol6gico 0.9% y acido
citrico al 10% sobre la
formacion de para-
cloroanilina en la irrigacion
con NaClO al 5.25% y CHX
2%.

3. Evaluar la formacion de
para- cloroanilina utilizando
suero fisiolégico al 0.9% como
solucién neutralizante durante
la irrigacion con NaClO al
5.25% y CHX al 2%.

4. Evaluar la formacion de
para- cloroanilina utilizando
acido citrico al 10% como
solucién neutralizante durante
la irrigacion con NaClO al
5.25% y CHX al 2%.

5. Comparar la formacion de
para-cloroanilina al utilizar las
soluciones neutralizantes
durante la irrigacion con
NaClO al 5.25% y CHX al 2%.

recoleccion de datos

Variables
Independiente
Soluciones Neutralizantes

Dependiente
Formacién de PCA
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ANEXO N°2: FICHA DE RECOLECCION DE DATOS

EFECTO DEL ACIDO CITRICO AL 10% Y ALCOHOL ISOPROPILICO AL 80%
SOBRE LA FORMACION DE PARA-CLOROANILINA DURANTE LA
IRRIGACION CON HIPOCLORITO DE SODIO Y CLORHEXIDINA

Muestra N2...

Solucione Neutralizantes:

e Alcohol isopropilico al 80%

e Suero Fisiologico

e Acido citrico al 10%

Formacion del precipitado de para-cloroanilina:

a7



ANEXO N°4: APROBACIONES DE COMITES
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