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Resumen

La caries dental es la enfermedad cronica més prevalente a nivel mundial y su diagndstico temprano
continua siendo un desafio clinico. Este estudio in vitro evalu6 la capacidad de la espectroscopia Raman
para detectar alteraciones moleculares y estructurales asociadas a lesiones cariosas en 6rganos dentales. Se
analizaron 160 espectros obtenidos de 15 dientes humanos, cuantificando indices Raman clave como
Mineral/Matriz, Carbonato/Fosfato y la intensidad de la banda de Fosfato (960 cm™). Los resultados
mostraron diferencias altamente significativas (p < 0.001) entre zonas sanas y cariadas, con una reduccion
critica del contenido mineral y un incremento del cociente Carbonato/Fosfato, indicador de sustitucion
i6nica y mayor susceptibilidad a la desmineralizacion. El andlisis de componentes principales explico el
87.1% de la varianza, confirmando la robustez de estos biomarcadores. En conclusion, la espectroscopia
Raman demostrd sensibilidad biomolecular para identificar cambios estructurales antes de la manifestacion
clinica, posicionandose como una herramienta diagnostica innovadora para la odontologia de precision.

Palabras clave: caries dental, espectroscopia Raman, hidroxiapatita, desmineralizacion dental.

Summary

Although Dental caries is the most prevalent chronic disease worldwide, and its early diagnosis remains a
clinical challenge. This in vitro study evaluated the ability of Raman spectroscopy to detect molecular and
structural alterations associated with carious lesions in dental organs. A total of 160 spectra from 15 human
teeth were analyzed, quantifying key Raman indices such as Mineral / Matrix, Carbonate / Phosphate, and
the intensity of the Phosphate band (960 cm™). Results showed highly significant differences (p < 0.001)
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between healthy and carious areas, with a critical
reduction in mineral content and an increase in the
Carbonate/Phosphate ratio, indicating ionic
substitution and greater susceptibility to
demineralization. Principal component analysis
explained 87.1% of the variance, confirming the
robustness of these biomarkers. In conclusion,
Raman spectroscopy demonstrated biomolecular
sensitivity to identify structural changes before
clinical manifestation, positioning itself as an
innovative diagnostic tool for precision dentistry.

Keywords: dental caries, Raman spectroscopy,
hydroxyapatite, tooth demineralization, dentistry.

Introduccion

La caries dental constituye la enfermedad cronica
mas prevalente a nivel mundial, afectando a
poblaciones de todas las edades y representando
un desafio constante para la salud publica'. Se
caracteriza por un proceso de desmineralizacion
progresivo de los tejidos duros dentales,
principalmente esmalte y dentina, resultado de
una interaccion multifactorial entre micro-
organismos, dieta y factores del huésped?.

Tradicionalmente, el diagndstico clinico se ha
basado en la inspeccion visual, tactil y
radiografica, métodos que tienden a identificar la
enfermedad en estadios avanzados, cuando la
intervencion ya es invasivaZ.

El reto actual de la odontologia de precision es
desarrollar herramientas diagndsticas capaces de
detectar cambios moleculares y estructurales
antes de la manifestacion clinica visible*. En este
contexto, la espectroscopia Raman emerge como
una técnica biofotonica poderosa, basada en la
interaccion inelastica de la luz con los enlaces
moleculares, generando espectros vibracionales
unicos para cada compuesto>®.

Existe aun escasa evidencia sobre la
caracterizacion biofotonica detallada de lesiones
incipientes mediante Raman

La hidroxiapatita, principal componente mineral
del esmalte, presenta una firma espectral
caracteristica en la banda de fosfato (960 cm™),
cuya disminucion refleja pérdida mineral’. De
manera complementaria, el incremento del
cociente Carbonato/Fosfato indica sustitucion
i6nica en la red cristalina, aumentando la
susceptibilidad a la disolucion 4cida®. Asimismo,
el andlisis de las bandas de amida permite evaluar
la integridad de la matriz orgénica,
correlacionando la degradaciéon mineral con el
dafio estructural®.

Por lo tanto, este estudio in vitro tiene como
objetivo evaluar el comportamiento biofotdnico
de las lesiones cariosas mediante espectroscopia
Raman, identificando biomarcadores moleculares
capaces de ofrecer un diagndstico temprano y
minimamente invasivo en odontologia.

Materiales y Métodos
Diseno del estudio

Se realizd un estudio in vitro, observacional y
analitico, con el objetivo de evaluar
biomarcadores espectrales asociados a la lesion
cariosa dental mediante espectroscopia Raman'.
Este disefio permitio controlar estrictamente las
condiciones experimentales y garantizar la
reproducibilidad de los resultados.

Muestras dentales

Se seleccionaron 15 o6rganos dentales humanos
(premolares extraidos por razones ortoddncicas),
de pacientes con edades comprendidas de 30 a 45
afios, libres de fracturas y restauraciones previas.
Las piezas fueron almacenadas en solucion salina
isoténica a 4 °C hasta su andlisis, siguiendo
protocolos de bioseguridad institucional®.
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Preparacion de las muestras

Las superficies dentales fueron limpiadas con
solucion  fisiolégica y secadas con aire
comprimido estéril. Se delimitaron zonas sanas y
cariadas mediante inspecciéon clinica 'y
confirmacion visual bajo lupa estereoscopica®.

Espectroscopia Raman

Las mediciones se realizaron con un
espectrometro Ocean Optics QE65000 (Ocean
Optics Inc., Dunedin, FL, USA), equipado con
laser de 785 nm y potencia de 500 mW?. Los
parametros de adquisicion fueron: tiempo de
exposicion de 1 s, cinco exploraciones promedio
y filtro boxcar de 2. Se obtuvieron 160 espectros
en total.

Variables espectrales

Se cuantificaron las intensidades de las bandas
vibracionales clave:  Fosfato (960 cm™),
Carbonato (1070 cm™) y Amidas (I y III). A partir
de ellas se calcularon los indices Raman:

e Mineral/Matriz (relacion entre
hidroxiapatita y matriz organica)®.

¢ Carbonato/Fosfato (indicador de
sustitucion 1i6nica y susceptibilidad a la
desmineralizacion)’.

e Cristalinidad (relacion entre anchura y
simetria de la banda de fosfato)®.

Analisis estadistico

Los datos fueron procesados con el software
SPSS v.25 (IBM Corp., Armonk, NY, USA). Se
aplico la prueba no paramétrica de Mann-
Whitney U para comparar zonas sanas y cariadas,
con nivel de significancia p < 0.05°. El analisis
multivariado se realizd6 mediante Andlisis de
Componentes Principales (PCA), evaluando la
varianza explicada y la contribuciéon de cada
parametro espectral'®.

Consideraciones bioéticas

El estudio se efectud exclusivamente con piezas
dentales extraidas por motivos clinicos ajenos a la
investigacion, sin participacion de sujetos
humanos vivos.

Se cumplieron las normas de bioseguridad
institucional y se respetaron los lineamientos de
la Declaracion de Helsinki (2008)'.

Resultados

El andlisis espectral de las 15 piezas dentales
permitid obtener un total de 160 espectros Raman.
Se observaron diferencias significativas entre las
zonas sanas y cariadas en todos los parametros
evaluados'.

Indice Mineral/Matriz

Las muestras sanas presentaron un valor
promedio de 12.0 £+ 1.5, mientras que las cariadas
mostraron una reduccion critica a 8.2 +2.8
(p<0.001)>.

Cociente Carbonato/Fosfato

Se evidencié un incremento de 0.35=+0.05 en
tejido sano a 0.52+0.12 en tejido cariado
(p<0.001), lo cual indica sustituciéon idnica y
mayor susceptibilidad a la desmineralizacion®.

Intensidad de la banda de Fosfato (960 cm™)
La sefial caracteristica de la hidroxiapatita
disminuy6 de 850 + 80 unidades en tejido sano a
520 + 120 en tejido cariado (p < 0.001)*.
Cristalinidad

Se observé una ligera reducciéon de 0.16 £ 0.02 a

0.14+£0.03 (p<0.001), reflejando pérdida de
organizacion cristalina®.
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Analisis multivariado (PCA)

El PCA confirm6 la robustez de los
biomarcadores. El primer componente (PC1)
explico el 48.3% de la varianza, asociado
principalmente a la pérdida mineral (fosfato,
indice Mineral/Matriz, cristalinidad). El segundo
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componente (PC2) explicé el 26.1%, vinculado a
la  alteracion  estructural 'y  orgdnica
(Carbonato/Fosfato, Amida 1I). EI tercer
componente (PC3) explicé el 12.7%, relacionado
con variables organicas menores®. En conjunto,
los tres componentes explicaron el 87.1% de la
varianza total.

Cuadro 1. indices de Raman en tejido sano y cariado

Parametro Sano Cariado Observacion principal
(+DE) (+DE) P prneip
Mineral/Matriz 120+1.5 82+28 <0.001 Reduccidn critica del contenido mineral
Carbonato/Fosfato 035 % 0.05 0524012 <0001  Sustitucion ionicay mayor susceptibilidad
a la desmineralizacion
Fosfato 960 cm™ 850 = 80 520+ 120 <0.001 Pérdida neta de hidroxiapatita
Cristalinidad 0.16 £0.02 0.14+£0.03 <0.001 Disminucion de la organizacion cristalina
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Figura 1. Espectros Raman comparativos: Muestra las curvas de tejido sano (azul) y cariado (naranja),
destacando la disminucién de la banda de fosfato (960 cm™) y ¢l incremento relativo del carbonato

(1070 ecm™) en las lesiones
Espectros Raman comparativos. Comparacion
entre tejido sano y cariado:

e Pico de fosfato (960 cm™") més intenso en
tejido sano.

e Pico de carbonato (1070 cm™) mas
elevado en tejido cariado.

e Bandas de amida visibles en ambos, con
mayor alteracion en tejido cariado.
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Cuadro 2. Efectos Biofotonicos claves segiin condicion clinica

Condicion clinica Efecto biofoténico Biomarcador espectral
Sano vs. Cariado Pérdida neta de mineral Disminucion del 1nd170e Mineral/Matriz y de la
banda Fosfato 960 cm™

Aumento del cociente Carbonato/Fosfato y

Sano vs. Cariado Alteracion estructural reduccion de la Cristalinidad

Cuadro 3 Analisis de Componentes Principales (PCA)

Varianza Variables con
Componente . o o
explicada (%) mayor contribucion
PCl 483 Pe?dldé.l . mineral: Fosfato, Mineral/Matriz,
Cristalinidad
Alteracion estructural / organica: Carbonato /
PC2 26.1 Fosfato, Amida I
PC3 12.7 ﬁ;)mponentes organicos menores: CHz, Amida
Total 87.1 leeren01301on robusta entre tejido sano y
cariado
1 05 il @ r1eammo saNo
< 0.95-
i)
(0]
ks ]
S 0.251
()
©
=
@ 0.00 ;
2 Carbonato *»
R :
r~ 0.25 :
- :
o L
N 0.50 1 'Amldasi . :
o -400 -200 0 100 200

PC1 (45.2% de varianza explicada)

Figura 2. Analisis de componentes principales (PCA) aplicado a los espectros Raman de esmalte dental
sano y cariado. El grafico muestra la distribucion espectral en funcion de los componentes PC1 y PC2, que
explican el 45.2% y 23.7% de la varianza total, respectivamente.

1. PC1 estd influido principalmente por las 2. PC2 refleja variaciones en las bandas
bandas de Fosfato (960 cm™) y Carbonato Amida I (1276 cm™) y Amida [
(1070 cm™), asociadas a la fase mineral (1670 cm™), relacionadas con la matriz
del esmalte. organica.
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3. Los grupos de tejido sano (circulos
azules) y tejido cariado (tridngulos
naranjas) se agrupan de forma
diferenciada, con elipses de confianza que
evidencian la separacion espectral entre
ambos estados.

2.5 1
3.6

1.0 +

2.0

INTENSIDAD RELATIVA (u.a)

0.0 -

Tejido sano
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4. Las elipses representan agrupamientos
con 95% de confianza. El eje PC1 (45.2%)
estd influido por las bandas de Fosfato
(960 cm™) y Carbonato (1070 cm™),
mientras que el eje PC2 (23.7%) refleja
variaciones en las bandas Amida III
(1276 cm™) y Amida I (1670 cm™)

P<0.05*% _|_

Tejido cariado

TEJIDO DENTAL

| [ Tejido sano

| Tejido cariado [

Figura 3. Comparacion del indice carbonato/fosfato entre tejido sano y cariado (valores promedio + DE).

Resume los valores promedio de los indices
Raman: Mineral/Matriz, Carbonato/Fosfato,
Fosfato 960 cm™ y Cristalinidad, con barras
azules para tejido sano y naranjas para tejido
cariado.

Valores promedio de los indices Raman:

e Reduccion significativa en Mineral/Matriz y
Fosfato en tejido cariado.

e Aumento en Carbonato/Fosfato.

ela diferencia entre grupos es
estadisticamente significativa (*p < 0.05),
indicada con un asterisco sobre la barra
correspondiente.

El indice Carbonato/Fosfato permite evaluar la
proporcion mineral en el esmalte dental. En esta

figura se observa un aumento significativo del
indice en tejido cariado, lo que sugiere una mayor
sustitucion i6nica y alteracion estructural. La
inclusion de barras de error (= DE) refuerza la
validez estadistica de la comparacion entre
grupos. La imagen muestra visualmente que el
Indice Carbonato/Fosfato es notablemente mayor
en el tejido cariado que en el tejido sano, y esta
diferencia es estadisticamente valida.

Discusion

La espectroscopia Raman permitié identificar
alteraciones estructurales significativas en el
esmalte dental afectado por caries, evidenciadas
por la variacion en los indices fosfato, carbonato
y amida.
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Disminucion del fosfato y pérdida mineral

La banda Raman en 960 cm™, correspondiente al
modo vibracional del fosfato (PO4*"), mostr6é una
reduccion significativa en intensidad en el tejido
cariado. Este hallazgo indica una disminucion de
la fase mineral del esmalte, asociada a la
desmineralizacion ~ provocada por  4cidos
organicos bacterianos'?. La pérdida de fosfato se
correlaciona con una menor cristalinidad y mayor
susceptibilidad a la progresion de la lesion
cariosa’.

Incremento del carbonato y sustitucion ionica

El aumento relativo de la banda en 1070 cm™,
atribuida al carbonato (COs*"), sugiere una
sustitucion idnica en la red de hidroxiapatita3.
Esta modificacion estructural genera una apatita
mas soluble y menos estable, favoreciendo la
progresion de la  caries*. El  indice
Carbonato/Fosfato se elevo en tejido cariado, lo
que refuerza su utilidad como biomarcador de
desmineralizacion activa®.

Alteracion de la matriz organica: Amida Iy IIT

Las bandas en 1670 cm™ (Amida ) y 1276 cm™
(Amida III) reflejan la presencia de proteinas
estructurales como coldgeno y amelogeninas. En
tejido cariado, se observéd una disminucion de la
intensidad y desplazamiento espectral, lo que
indica degradacion de la matriz orgédnica®. Estos
cambios espectrales se alinean con estudios que
demuestran que la degradacion proteica precede a
la cavitacion clinica, siendo detectables mediante
Raman antes de que la lesion sea visible’.

Analisis multivariado (PCA)

El andlisis de componentes principales (PCA)
mostrd una separacion clara entre grupos, con
cargas dominantes en fosfato, carbonato y amida.
Esto confirma que los cambios espectrales son
suficientes para discriminar estadisticamente

entre tejido sano y cariado®. Estudios recientes
han validado el uso de PCA y algoritmos de
clasificacion supervisada para diagnostico
automatizado de caries incipientes®.
Implicaciones clinicas y futuras aplicaciones

Estos  hallazgos respaldan el uso de
espectroscopia Raman como técnica
complementaria para el diagndstico precoz de
caries'®. La posibilidad de cuantificar indices
espectrales  permite  establecer = modelos
predictivos de progresion y evaluar la eficacia de
tratamientos remineralizantes!'. Ademas,
estudios recientes han demostrado la viabilidad
del diagnéstico in vivo mediante dispositivos
portatiles y aprendizaje automatico'®, y revisiones
sistematicas confirman su potencial clinico en
odontologia preventiva'.

Asimismo, la cuantificacion de cambios
minerales en dentina y esmalte durante fases
tempranas de desmineralizacion fortalece su
aplicacion como biomarcador'®, incluso en
condiciones  especificas como  fluorosis'®.
Finalmente, la comparacion de diferentes
longitudes de onda laser ha optimizado la
sensibilidad espectral en tejidos dentales'”.

Un paso fundamental para la traslacion de esta
tecnologia a la practica clinica es la comparacioén
rigurosa con los métodos  diagnosticos
convencionales. Es crucial evaluar la sensibilidad
y especificidad de la espectroscopia Raman frente
a técnicas establecidas como las radiografias
(convencionales y digitales), la exploracion
visual, la Tomografia de Coherencia Optica
(OCT), o los sistemas de diagndstico basados en
fluorescencia (p. ej., DIAGNOdent).

Esto permitiria establecer claramente su valor
afiadido en la deteccion de caries incipientes
(aquellas no visibles radiografica o visualmente)
y confirmar su potencial como una herramienta no
invasiva y objetiva para el monitoreo de la salud
dental.
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La comparaciéon de Raman con estas técnicas
(sensibilidad y especificidad) no solo validaria su
uso para el diagndstico precoz de lesiones de
esmalte y dentina (etapas donde los métodos
visuales o radiograficos fallan), sino que también
estableceria el algoritmo de clasificacion mas

\Izzedin-Soujaa Dana
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Angeles, Muiioz-Morales Aaron,

robusto para
aprovechando
espectrales.

Cuadro 4. Ventaja de Raman frente a métodos convencionales

v

el diagnéstico automatizado,
la objetividad de los indices

Método de

. L Fundamento Limitacion Principal Valor Afadido de Raman
Diagnostico
. . . S . Deteccion de cambios quimicos
., Deteccion de cambios  Baja sensibilidad en lesiones . . L
Exploracion LS L subsuperficiales  (desmineralizacion)
. . de color y aspereza incipientes; subjetividad; R )
Visual/Téactil . . . antes de la cavitacion o el cambio de
superficial. invasividad (uso de explorador). .
color macroscépico.
- iy Baja sensibilidad en el esmalte  Cuantificacion precisa de
Deteccion de pérdida . . . 1 X :
. . inicial; requiere pérdida mineral ~ biomarcadores (Fosfato/Carbonato) a
Radiografia mineral basada en la . . . 0 . .
. . significativa (~30-40%) para nivel molecular en fases tempranas, sin
densidad de la imagen. .. N N
ser visible; radiacion. radiacion.
. Deteccion de la Resultaq 0% 1nﬂuer?c1qd.0s por Proporciona una medida directa y
Fluorescencia . placa, tincion y variabilidad del L ..,
. fluorescencia de ) objetiva de la composicion de la
(p. <., roductos bacterianos O erador; es un marcador de hidroxiapatita la  degradacion
DIAGNOdent) p . actividad bacteriana, no de ox1ap y &
y porfirinas. C . organica del esmalte.
composicion mineral directa.
Imagenes de alta Alto costo y complejidad del Ofrece informacion uimica
OCT (Tomografia gene . y Pl . 4
. resolucion de la  equipo; proporciona  (molecular) complementaria a la
de Coherencia . . ., L . - .
o estructura interna del informacion morfolégica, no  informacion morfoldgica/estructural de
Optica) ..
tejido. molecular. OCT.
Conclusiones la degradacion de la matriz organica, asociada a

La espectroscopia Raman demostré6 ser una
herramienta altamente sensible y especifica para
identificar cambios estructurales en el esmalte
dental. La disminucion significativa de la banda
de Fosfato 960 cm™ confirma la pérdida de
cristalinidad y contenido mineral, hallazgo
consistente con la desmineralizacion inicial de la
caries.'?

El incremento del indice Carbonato/Fosfato en
tejido cariado refleja una sustitucion idnica en la
red de hidroxiapatita®**. Esta modificacion
cristalina genera apatitas menos estables y mas
solubles, lo que explica la mayor vulnerabilidad
del esmalte cariado frente a la disolucion acida®.

Las alteraciones en las bandas de Amida 1
(1670 cm™) y Amida III (1276 cm™) evidencian

la fragmentacion de proteinas estructurales como
coldgeno y amelogeninas®’. Estos cambios
preceden a la cavitacion clinica, lo que posiciona
a Raman como un método capaz de detectar
lesiones incipientes invisibles al examen
convencional.

El andlisis multivariado (PCA) mostr6 una
discriminacién estadisticamente robusta entre
tejido sano y cariado®®. Este hallazgo valida la
utilidad de Raman en combinaciébn con
algoritmos de clasificacion supervisada para el
diagnostico automatizado y objetivo de caries.

En conjunto, los resultados respaldan la
espectroscopia Raman como una técnica no
invasiva, rapida y reproducible, con potencial
para integrarse en dispositivos clinicos portatiles.
Su aplicacion permitiria el diagndstico precoz de
caries'>', el monitoreo de  terapias
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remineralizantes'>'® y la optimizaciéon de la
sensibilidad espectral mediante la seleccion
adecuada de longitudes de onda laser!’.
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