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INTRODUCCION.

Los rifiones, 6rganos par, localizados uno a la izquierda y otro a la
derecha de la columna vertebral, desempefan tres funciones importantes
necesarias para el mantenimiento de la vida, que al no estar presentes se
desarrolla la insuficiencia renal cronica caracterizada por edema, debido a
la retencién de sales y agua, acidosis por la incapacidad de los rifiones
para excretar sustancias acidas, riesgo de un paro cardiaco provocado
por elevacién de los niveles de potasio; suele desarrollarse anemia debido
a que los riflones dejan de producir eritropoyetina, necesaria para la
produccion de eritrocitos. La osteomalacia es otro trastorno frecuente
ocasionado porque los riflones ya no pueden convertir la vitamina D en su

forma activa para la absorcion de calcio en el intestino delgado.

Siendo la mejor alternativa para los nifios con insuficiencia renal
cronica de todas las edades, sin lugar a dudas, el trasplante renal ya sea
de donador vivo o cadaver, ya que la calidad de vida y el grado de
rehabilitacion es superior a la obtenida con el tratamiento de didlisis o
hemodidlisis, debido a que estas ultimas con frecuencia provocan

problemas de abordaje, retardo en el crecimiento y osteodistrofia renal.

Después del trasplante, el aspecto mas importante es el manejo de las
complicaciones que pueden dafar o alterar la funcion renal como son:
rechazo agudo, necrosis tubular aguda, nefrotoxicidad por diversos
inmunosupresores, y complicaciones arteriales, venosas o ureterales,

entre otras.

El efecto devastador de la insuficiencia renal crénica sobre el
desarrollo fisico y mental de los pacientes, en especial de los nifios,
ofrece problemas Unicos y desafiantes para su adecuado tratamiento.



Es por eso que en busca de mejoras para el tratamiento de los
pacientes trasplantados, se han propuesto nuevos farmacos
inmunosupresores para evitar el rechazo del 6rgano, y que a su vez, los
exponga menos a las infecciones oportunistas, no obstante, sigue siendo
la Ciclosporina la mas utilizada, a pesar de ser la mas antigua, esto
debido a su especificidad, las desventajas son las reacciones adversas
multisistémicas que ocasiona, incluyendo manifestaciones orales,
principalmente el agrandamiento gingival, relacionado estrechamente con
la placa bacteriana, cuando ésta lo complica con inflamacion, puede cubrir

la totalidad de las coronas e incluso interferir con la oclusion.

El objetivo de este estudio fue determinar el conocimiento de la placa
bacteriana en pacientes pediatricos trasplantados y tratados con
Ciclosporina y la importancia de que el paciente sepa el papel tan
importante que juega como factor de riesgo la placa bacteriana para las
enfermedades periodontales; asi como tener en cuenta que lo ideal seria
crear un equipo multidisciplinario entre nefrélogo, odontélogo y paciente
para implementar medidas preventivas a los protocolos pre y post-
trasplante; ademas se debe de fomentar la autoexploracion y el
autocuidado de la cavidad oral que debe realizarse de forma sistematica
en estos pacientes con el fin de detectar y atender lesiones, controlar la
fibrosis de tejido conectivo tanto en encia como en otros érganos, y los
riesgos de neoplasias, todo esto de forma precoz, enfocado a un mejor

nivel de vida del paciente trasplantado.

Agradecemos la colaboracion al Instituto Nacional de Pediatria: al Dr.
José Reynés, Dr. Eduardo de la Teja Angeles, Dr. Gerardo Elias Madrigal,

Dr. Samuel Zaltzman, Dra. Aurora Bojorques, Dr. Joaquin Priego.
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1. ANTECEDENTES.

1.1 Anatomiay fisiologia del rifidn.

Los riflones son dos 6rganos de color rojizo, localizados justo por encima
de la cintura, en relacion a la columna vertebral, los rifiones estan
localizados entre los niveles de la ultima vértebra dorsal y la tercera
vértebra lumbar. Estan protegidos parcialmente por la undécima y
duodécima costilla (Figura 1). El rifidn derecho estad ligeramente mas
abajo que el izquierdo debido a que el higado ocupa una gran area en el

lado derecho.

Un rifidn adulto promedio mide unos 10 a 12 cm de largo, 5 a 7,5 de
ancho y 2,5 cm de grosor. Su borde medial concavo esta orientado hacia
la columna vertebral. Cada rifion esta rodeado por tres capas de tejido.
La capa mas interna, la capsula renal, es una membrana fibrosa lisa y
transparente que actia como barrera frente a traumatismos y a la
diseminaciéon de infecciones al rifidn. La capa media, la capsula adiposa,
es una masa de tejido graso que también protege al riidn frente a
traumatismos y mantienen firmemente su posicion en la cavidad
abdominal. La capa mas externa, la fascia renal, es una fina capa de
tejido conjuntivo denso irregular que fija el rifidn a las estructuras

circundantes y a la pared abdominal.



Figura 1* Representacién de la ubicacion de un rifién

Su unidad funcional es la nefrona que tiene a su cargo la formacion de

la orina.t

El rindn desempeia tres funciones importantes necesarias para el

mantenimiento de la vida:

La primera es la eliminacion de la mayoria de los productos finales del
metabolismo (toxinas o detritus resultantes del trabajo del cuerpo

humano).



La segunda funcién es mantener constante la composicion del liquido
extracelular, tanto en la cantidad de agua como en la de las sales
minerales que van disueltas, y que deben mantenerse dentro de unos
determinados limites. De esta manera se puede obtener el equilibrio
necesario entre el interior y exterior de las células para su correcto

funcionamiento.

La tercera funcion del riidbn es actuar como un 6rgano endocrino o
formador de hormonas. Es el lugar de produccién de hormonas como la
eritropoyetina, la vitamina D y la renina. La eritropoyetina va a llevar a la
meédula de los huesos el mensaje para la formacion de globulos rojos. La
vitamina D es necesaria para la absorcion del calcio a nivel del tubo
digestivo y la mineralizacion del esqueleto. La renina interviene en la

regulacién de la tensién arterial.?



1.1.1 Insuficiencia renal cronica.

La insuficiencia renal cronica o uremia crénica es un sindrome clinico
complejo que resulta del deterioro progresivo de la estructura anatomica
renal. Se caracteriza por la pérdida progresiva de las neuronas, la
adaptacion funcional de las neuronas remanentes y la repercusion que
estos trastornos tienen sobre la mayoria de los aparatos y sistemas del

cuerpo.®

La etiologia de las enfermedades renales es muy variada, se puede
nacer con una patologia renal determinada genéticamente que aparece
de inmediato o varias décadas mas tarde. Algunas de estas
enfermedades se localizan dentro de los glomérulos y se manifiestan con
hematuria y proteinuria, en tanto que otras radican en los tubulos renales

0 en el intersticio y se presentan con poliuria.

También se puede tener un trastorno en el desarrollo embrionario o
fetal de los rifiones que ocasione agenesia o grados diversos de
hipoplasia, displasia o enfermedad quistica. Algunos trastornos no tienen
manifestacion clinica durante toda la vida del paciente y otros como el
reflujo vesicoureteral, se asocian a infecciones urinarias frecuentes

ocasionando deterioro progresivo del rifién.?

Los efectos mas frecuentes de la insuficiencia renal son: edema
debido a la retencion de sales y agua; acidosis debida a la incapacidad de
los rifiones para excretar sustancias acidas; aumento del nitrégeno ureico
en sangre, y elevacion de los niveles de potasio que pueden causar una
parada cardiaca. Suele desarrollarse anemia debido a que los rifiones
dejan de producir la eritropoyetina necesaria para la produccion de

eritrocitos. La osteomalacia es otro trastorno frecuente debido a que los



rinfones ya no pueden convertir la vitamina D en su forma activa para la

absorcién de calcio en el intestino delgado.*

La insuficiencia renal cronica se desarrolla en tres estadios. En el
primero, disminucidon de la reserva renal, se produce la destruccion de
nefronas, hasta una pérdida del 75% de las nefronas funcionales. En este
estadio el sujeto puede no mostrar sintomas dado que las nefronas
restantes aumentan de tamafio y asumen la funcidn de las nefronas
perdidas. Cuando se pierden mas nefronas se altera el equilibrio entre la
filtracion glomerular y la reabsorcion tubular, y cualquier cambio en la
dieta 0 en la ingesta de liquidos desencadena los sintomas. Una vez
perdido el 75% de las nefronas, el sujeto entra en el segundo estadio, la
insuficiencia renal. En esta fase, existe una disminucion de la filtracion
glomerular y un aumento de los niveles plasmaticos de productos de
desecho nitrogenados y de creatinina. Ademas los rifiones no pueden
concentrar o diluir la orina de forma eficaz. El estadio final, la insuficiencia
renal terminal, se desarrolla cuando se ha perdido cerca del 90% de las
nefronas. En esta fase, la filtraciébn glomerular disminuye hasta el 10% del
valor normal, y los niveles plasmaticos de productos de desecho
nitrogenados y creatinina aumentan aun mas. La baja filtracién glomerular
causa oliguria (olig = escasez), las personas son candidatas para
tratamiento de hemodidlisis y trasplante renal,® siendo este la mejor
alternativa para el tratamiento del paciente urémico crénico, ya que de
tener éxito podra reasumir una vida normal que restituye totalmente las
funciones del rifion, desaparece la uremia y casi todas sus

complicaciones.?



1.2 Trasplante renal.

El trasplante renal, es la terapéutica de eleccion para la mayoria de los
enfermos con insuficiencia renal terminal en diélisis. Consiste en implantar
en un receptor uno, o a veces los dos rifiones. El donante renal puede ser
un cadaver o, dado que el rifidn es un érgano par, también puede ser un
vivo, emparentado o no.* En México, el principal 6rgano que se obtiene a
través de donacion es el riidn. De cada cien trasplantes renales que se
hacen a nivel nacional, alrededor de 85 son de donantes vivos y 15 de

cadaver.”*

En nuestro pais la tasa de donacion cadavérica es de las méas bajas
en el mundo. En Espafa, de cada 100 trasplantes de rifidn, 97 provienen

de donantes muertos y solamente 3 de vivos.®

La supervivencia de los pacientes con trasplante renal se ha
incrementado debido a progresos en los procesos de seleccion y estudio
de los candidatos, las técnicas quirargicas, los medicamentos, los
protocolos de inmunosupresion y la vigilancia y manejo de factores de

riesgo extrarenales.”

Los trasplantes de pueden realizar en niflos desde el primer afio de
edad con grandes probabilidades de éxito; por otra parte, una persona
puede ser donador a partir de los 18 afios, hasta los 50 o 60 afios de
edad, dependiendo de su estado de salud.®

El rifidn injertado puede iniciar la diuresis en el mismo acto quirargico,
o retrasarla durante un periodo de dias o semanas hasta que se recupere
de la necrosis tubular aguda, alteracion que si se presenta produce
oligoanuria, siendo necesaria la dialisis en los primeros dias

postrasplante, y que se resuelve espontaneamente en dias o semanas.*



Los resultados del trasplante renal dependen de varios factores entre
los que destacan la compatibilidad, la edad del donante y del receptor,
donante vivo o cadaver, el porcentaje de anticuerpos citotoxicos, primero
o segundo trasplante y fundamentalmente la inmunosupresién.* Reporta
la literatura que el éxito mas grande de trasplante de rifion es cuando se
da entre gemelos idénticos e inclusive no se requiere de terapia

inmunosupresora. ’

No existen muchos criterios de exclusién para transplante renal, y
realmente solo la arteriosclerosis generalizada, de alta incidencia en el
enfermo renal cronico, y la enfermedad tumoral maligna contraindican

absolutamente el transplante renal.*

Las causas que conducen a la morbilidad y mortalidad de los
pacientes trasplantados incluyen las enfermedades cardiovasculares que
incluyen el paro cardiaco, arritmias e hipertension debido al efecto
nefrotéxico causado por Ciclosporina o posiblemente por Tacrolimus que

puede llevar al rechazo crénico por la estenosis de la arteria renal.

La infeccibn es un peligro constante y a menudo ocurre
inmediatamente después del trasplante por infeccibn de la herida,
transfusiones de sangre o durante el trasplante (especialmente trasmision
de la hepatitis C), infeccion de las vias urinarias es la mas frecuente. El
riesgo de infeccion postrasplante mas grande ocurre en el plazo de los
primeros 6 meses cuando la terapia inmunosupresiva esta en su punto

maximo.’

El rechazo inmunoldgico es la principal complicacién tras el trasplante
renal. Puede ser clasificado de cuatro formas: hiperagudo, acelerado,

agudo, y cronico:



El rechazo hiperagudo puede ocurrir durante o inmediatamente
después de la revascularizacion del injerto, generalmente en las primeras

48 horas, siendo necesaria la extirpacion del injerto

Mientras que el rechazo acelerado, de caracteristicas patogénicas
similares al hiperagudo, aparece generalmente en la primera semana

postrasplante.

El rechazo agudo, se produce generalmente entre la primera y la
duodécima semana postrasplante, aunque puede aparecer después de
meses e incluso anos. Si aparece después del tercer mes se denomina
rechazo agudo tardio. Es el principal factor de riesgo, aunque factores no
inmunoldgicos y de adaptacion (edad, sexo, peso, infeccibn por CMV)
pueden jugar un papel secundario pero importante.

El rechazo crénico es la pérdida lenta, progresiva e inexorable de la
funcion renal del injerto. En la actualidad recibe el nombre de nefropatia
cronica del injerto y es la principal causa de pérdida del injerto después
del primer afio del trasplante. Clinicamente se presenta como un deterioro
de la funcion renal acompafado de proteinuria e hipertension arterial. Uno
de los graves problemas que complica el manejo clinico del paciente es la
nefrotoxicidad crénica de los anticalcineurinicos, ciclosporina y tacrolimus,
que a veces es indistinguible del rechazo crénico, ademas de contribuir a

su desarrollo. 4

En México, el primer trasplante de rifibn se realiz6 en 1963 por el
Doctor Federico Ortiz Quezada en el Instituto Mexicano del Seguro Social
y en 1973 inicia el Programa de Trasplante renal en nifios conducido por
el Doctor Octavio Ruiz Speare y el Doctor Samuel Zaltzman en el Instituto
Nacional de Pediatria (IMAN).2



En los ultimos afios, se ha incrementado considerablemente a nivel
internacional y nacional el nimero de pacientes menores de 18 afios que
reciben trasplante renal, actualmente representa el 6% del total de

trasplantes renales realizados (Figura 2).

Figura 2. Trasplante de rifién en México °



1.3 Inmunosupresores.

El trasplante de O6rganos se ha convertido en una alternativa
terapéutica para aquellos pacientes con enfermedades crénicas y agudas
en fase terminal. A ello contribuye directamente el desarrollo de nuevos
farmacos inmunosupresores y nuevas pautas y protocolos de
inmunosupresion. El objetivo es conseguir la aceptacion del érgano
trasplantado con la minima alteracion posible de la inmunidad del
enfermo. Si alcanzamos esto, no tiene sentido una mayor
inmunosupresion, que solo conseguiria provocar infecciones o desarrollar

procesos linfoproliferativos.

Los inmunosupresores son medicamentos que tienen la capacidad de
bloquear la respuesta del sistema inmune o de defensa. En el
trasplantado renal tratan de impedir la respuesta del sistema inmune del
receptor a los antigenos extrafios del 6rgano trasplantado. Esta inhibicion
es multifactorial aunque cada uno de ellos actie con mayor intensidad
sobre algun paso de la respuesta inmune. Esta falta de especificidad es
responsable, en parte, de los efectos indeseables de estos medicamentos
(Figura 3).
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Figura 3. Mecanismo de accién de los inmunosupresores.*

La aparicion en el mercado de nuevos medicamentos
inmunosupresores ha modificado el tratamiento inmunosupresor clasico.
Conocer el mecanismo de accion de cada uno de ellos es fundamental
para elegir la estrategia de tratamiento mas adecuada en cada momento,
dado que el grado de inmunosupresién requerido en cada paciente varia
considerablemente en funcién del 6rgano trasplantado y el tiempo desde
el trasplante. Pero ademas, la combinacién de inmunosupresores que
actuan en fases secuenciales del ciclo celular, puede permitir con dosis
mas bajas obtener una eficacia comparable y reducir el riesgo de
toxicidad. *

Entre los inmunosupresores podemos encontrar la Azatioprina,
Sirolimus, Tacrolimus, Ciclosporina A, entre otros, esta Ultima es la mas
antigua y también la mas utilizada, actla de tres maneras diferentes sobre

el sistema inmune: (Figura 3)
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1.

Inhibe la preparacién de la activacion de los macrofagos y por lo tanto
la sintesis de la IL-1.

Previene la produccion de los receptores para la IL-1 en los linfocitos
Thy en la sintesis de IL-2.

Previene la formacion de receptores para la IL-2 en las células
indiferenciadas T y, por tanto, bloquea la produccion de un mayor
nimero de linfocitos Th y de células NK.*

12



1.3.1 Ciclosporina.

En 1969, en el Departamento de Microbiologia de Sandoz se aislaron
dos nuevas cepas de hongos procedentes de tierras de Noruega que eran
capaces de sintetizar Ciclosporina, siendo Tolyplocadium Inflamatum
Ganms la cepa escogida para la produccion a gran escala de Ciclosporina
por fermentacion. Asi en 1980 comienza la fase de la inmunofarmacologia
con la introduccién de la Ciclosporina, este farmaco es especialmente util
por su condicion de inmunomodulador. A diferencia de los citostéaticos, la
Ciclosporina no deprime la hematopoyesis y no afecta a las funciones de
los fagocitos, y asi los pacientes estan menos expuestos a las infecciones

que aquellos que reciben otros farmacos inmunosupresores.°

Tampoco parece inhibir la quimiotaxis o la actividad fagocitaria de
neutrofilos, no es mielosupresiva a dosis inmunosupresoras, y puesto que

no es linfotoxica, sus efectos son reversibles al cese de la terapia.™*

En Europa y el Lejano Oriente se emplea también en el tratamiento de
diabetes sacarina tipo I, artritis reumatoide, psoriasis, esclerosis multiple,
malaria, sarcoidosis y algunas otras enfermedades de origen

inmunolégico.?

Los nombres comerciales de la Ciclosporina son: Ciclosporin,

Sandimmun y Neoral.*?

Es un farmaco muy lipofilico, que presenta un perfil farmacocinético
complejo caracterizado por una absorcion variable e incompleta, amplia
distribucion, transformacién en el higado, vida media entre 12 y 17 horas,
su metabolismo es, en general, menor por la noche, por lo que si el
paciente esta tratado con diferentes dosis cada 12 horas es aconsejable

administrar la dosis mas elevada por la mafiana.*

13



Las reacciones adversas tras la terapia con Ciclosporina son
multisistémicas y comprende lesiones renales, vasculares, hepaticas,
nerviosas, cardiacas, respiratorias, cutaneas, linfomas (mas frecuentes en
nifios debido a que tienen mas tejido linfoide que puede ser asiento de

11

estas neoplasias),”” carcinoma escamocelular de labio, piel 0 mucosa,

sarcoma de Kapossi, linfoma no Hodgkin,* ¥ *

y orales, tales como
ulceraciones, infecciones bacterianas, viricas y fungicas, alteraciones
periodontales y agrandamientos gingivales, debido a una fibrosis del tejido
conjuntivo de la encia que ha sido también observado a nivel cardiaco,
nivel pulmonar y a nivel renal, por lo que, la encia accesible y facil de
explorar y biopsiar podria adelantarnos alteraciones internas fibréticas en
éstos organos de mas dificil estudio, de manera que se pudieran tomar
medidas antes de que las lesiones produjeran una alteracién funcional

detectable en éstos 6rganos. **

En relacion a la respuesta oral, el mecanismo de accion por el cual la
Ciclosporina produce este tipo de agrandamiento es aun desconocido,
especulandose que dicha alteracion se produce como consecuencia de la
mayor sensibilidad al farmaco de los tejidos gingivales, que podrian estar
relacionados con una reduccidn del sistema inmune en presencia de
agentes bacterianos e infecciones repetidas,'® también se ha demostrado
gue la Ciclosporina en medio de cultivo puede aumentar la produccion de
colageno y otras macromoléculas por cultivo de fibroblastos de algunos
individuos, la accion inhibitoria de la Ciclosporina sobre la produccion

linfocitica de interleucinas podria también estar involucrada.™

Un articulo publicado en 2007 en el Journal Periodontology sugiere la
teoria de que, el aumento del tejido conectivo fino se debe a que la
Ciclosporina inhibe el proceso de apoptosis (muerte celular) y no estimula
la mitosis (division celular) a diferencia de otros medicamentos como

fenitoina y nifedipina.™®
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1.4 Periodonto Normal.

El periodonto (peri=alrededor, odontos=diente) también llamado “aparato
de insercién“ o “tejidos de sostén del diente”, establece una unidad
funcional, bioldgica y evolutiva que experimenta algunas modificaciones
con la edad, esta sujeta a alteraciones morfolégicas y funcionales, asi
como a modificaciones debidas a alteraciones del medio bucal. Su funcién
principal es unir el diente al tejido 6seo del maxilar y de la mandibula y
conservar la integridad de la superficie de la mucosa masticatoria de la
cavidad bucal, comprende los siguientes tejidos: la encia, el ligamento
periodontal, el cemento radicular y el hueso alveolar. Es posible
diferenciar cada uno de estos tejidos segun su estructura, su funcién y su

localizacién, para el presente trabajo hablaremos solo del primer tejido.*

1.4.1 Encia.

La encia es parte de la mucosa oral y, al mismo tiempo, la porcion mas
periférica del periodonto. Comienza en la linea mucogingival (LMG) y
cubre las porciones coronales del proceso alveolar. En la zona palatina no
existe la LMG y la encia forma parte de la queratinizada e inmévil mucosa

palatina.

La encia termina en el cuello del diente, rodea los dientes y, por medio
de un anillo epitelial (epitelio de unién), forma la adherencia epitelial. La
encia asegura con ello la continuidad del recubrimiento superficial epitelial
de la cavidad oral. Se distinguen la encia marginal libre, de
aproximadamente 1.5 mm de anchura, la encia insertada, de anchura

muy variable, y la encia interdental.

La encia sana es de color rosado palido, si bien en las personas de

color (ocasionalmente también en blancos) presenta un grado variable de
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pigmentacién oscura. Es de consistencia variable y no deslizable. Su
superficie estd queratinizada y puede presentar pequefias depresiones en
forma de piel de naranja (Schroeder, 1992). La encia puede ser dura,
gruesa y presentar un gran nimero de pequefias depresiones en forma
de piel de naranja (fenotipo grueso) o bien blanda, fina y sin apenas
depresiones (fenotipo delgado; Muller y Eger, 1996; Miiller y cols., 2000).
(Figura 4)

Figura 4. Encia sana Fuente directa

La encia adherida al hueso subyacente se ensancha con la edad
(Ainamo y cols., 1981). Su anchura varia ademas segun los individuos y

los diferentes grupos de dientes.

En el pasado se consideraba que para mantener el periodonto sano
era necesario un minimo de tejido gingival de aproximadamente 2 mm de
anchura (Lang y Loe, 1972), pero actualmente este concepto se considera
superado. No obstante, en las intervenciones quirargicas (terapéuticas y
plastico-estéticas) es preferible una encia ancha.

Apicalmente al punto o superficie de contacto, la encia interdental se
hunde en el septo interdental. Esta depresion se encuentra entre la papila
vestibular y la lingual, no se aprecia clinicamente y su anchura y
profundidad varian segun la extension de la superficie de contacto. El
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recubrimiento epitelial de esta depresién se compone del epitelio de unién
de los dientes vecinos (no queratinizado; Cohe, 1959, 1962; Schroeder,
1992).

Si falta el punto de contacto, la encia queratinizada discurre del lado
vestibular al lingual sin depresion ni solucién de continuidad. (Figura 5)

Figura 5. Cresta de la papila interdental.

| (incisivo), P (premolar), M (molar).*?

La encia marginal se fija a la superficie del diente debido a que su
epitelio de unién forma y renueva constantemente la adherencia epitelial
(Schroeder, 1992).

El epitelio de unién alcanza unos 2 mm de altura y rodea en forma de
anillo el cuello del diente. Por la zona apical consta solo de unas pocas
capas celulares, y por la zona coronal —en la proximidad el sulcus- se
compone de 15-30 capas celulares. Su anchura en el suelo del sulcus es
de cerca de 0.15 mm. Consta de dos capas: el estrato basal
(mitéticamente activo) y el estrato suprabasal (células hijas) Se mantiene
indiferenciado y no queratiniza. Las células basales se unen al tejido
conjuntivo por medio de hemidesmosomas y de la lamina basal externa.
El epitelio de union sano no se interdigita con el tejido conjuntivo vecino.

La tasa de renovacion del epitelio de union es de 4-6 dias, es decir, muy
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elevada (epitelio oral: 6-12 dias segun Skougaard, 1965; hasta 40 dias
segun Williams y cols., 1997).

La adherencia epitelial es a la vez producto y parte del epitelio de
union y se compone de wuna lamina basal interna (LBI) u
hemidesmosomas. Permite la fijacion epitelial entre la encia y la superficie
del diente, independientemente de que se trate de esmalte, cemento o
dentina. La lamina basal y los hemidesmosomas de la adherencia epitelial

son analogos a los de la superficie de unién epitelio-tejido conjuntivo.

Las células adheridas a la superficie del diente también emigran en
direccion coronal, de manera que sus puntos de fijacion

hemidesmosomales deben soltarse y restablecerse continuamente.

El sulcus o surco gingival es una pequefia hendidura de hasta cerca de
0.5 mm de profundidad cuyo suelo esta formado por las células del
epitelio de unioén situadas mas coronalmente, las cuales se exfolian aqui
en rapida sucesion. El sulcus limita por un lado con la sustancia dental y

por el otro con el epitelio del surco oral (Schroeder, 1992)*2Y

El tejido predominante de la encia y el ligamento periodontal es el
conectivo. Se denomina lamina propia y consta de dos capas: un estrato
papilar subyacente al epitelio, que incluye proyecciones papilares entre
las proliferaciones epiteliales interpapilares, y una capa reticular contigua
al periostio del hueso alveolar. El tejido conectivo posee un
compartimiento celular y otro extracelular compuesto por fibras y

sustancia fundamental

La sustancia fundamental ocupa el espacio entre fibras y células, es

amorfa y posee un contenido elevado de agua.
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Las tres clases de fibras de tejido conectivo son colagenas, reticulares
y elasticas. La colagena tipo | conforma el mayor componente de la
lamina propia y confiere al tejido gingival resistencia a la tension. La
colagena de tipo IV (fibras reticulares argirofilas) se ramifican entre los
haces colagenos de tipo | y se contindan con fibras de la membrana basal
y las paredes de los vasos sanguineos.

El sistema de fibras elasticas se integra con fibras de oxitalan,

elaunina y elastina distribuidas entre las fibras colagena.

El tejido conectivo de la encia marginal es de naturaleza densamente
colagena y contienen un sistema predominante de haces de fibras
colagenas llamadas fibras gingivales, integradas por colagena de tipo |I.
las fibras gingivales poseen tres funciones:

1. Aseguran firmemente la encia marginal contra el diente.

2. Proveen la rigidez necesaria para soportar las fuerzas de la

masticacion sin separarse de la superficie dentaria.

3. Unen la encia marginal libre con el cemento de la raiz y la encia

insertada contigua.

Las fibras gingivales se dividen en tres grupos: gingivodental, circular y
transeptal. Las primeras corresponden a las superficies interproximales,
linguales y vestibulares, se insertan en el cemento, justo por debajo del
epitelio, en la base del surco gingival. El grupo circular, sus fibras
circulares atraviesan el tejido conectivo de la encia marginal e interdental
y rodean al diente a manera de anillo. Las fibras transeptales, localizadas
en el espacio interproximal, forman haces horizontales que se extienden
entre el cemento de dientes adyacentes en los cuales se insertan. Se
ubican entre el epitelio de la base del surco gingival y la cresta del hueso

interdental.®
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Los componentes principales del tejido conectivo son las fibras
coldgena (alrededor del 60% del volumen del tejido conectivo),
fibroblastos (alrededor del 5%), vasos, nervios y matriz (alrededor del
35%).1

El agrandamiento del tamafio de la encia es una caracteristica
frecuente de la enfermedad gingival, por lo que a continuacion

describiremos caracteristicas de la enfermedad.

1.5 Clasificacion de enfermedades periodontales.

La clasificacion que se encuentra en este trabajo se presento y analizo en
el International Workshop for the Classification of Periodontal Diseases de
1999, organizado por la American Academy of Periodontology (AAP)
(Figura 6)*°

TABLA 3.- CLASIFICACION DE LAS ENFERMEDADES PERIODONTALES. Workshop 1999

L ENFERMEDADES GINGIVALES

L. INLCUCIDAS POR PLACA
1.- ASOCIADAS BOLO R FLACE
4.~ MODIFICADAS POR FACT SISTEMICOS
3.- MODIFICADAS POR MEDICAMENTOS
4.- MODIFICADAS POR MALNUTRICION

E. NOINDUCIDAS POR PLACA .
1.- DEORIGEN BACTERIANO ESPECIFICO
2. DEORIGEN VIRICC
3.-DEORIGEN MICOTICO  + Infecciones por Candida

+ Eritema Gingival lineal
+ Histoplasmosis
) * Otras
4.- DEOTIGEN GENETICO )
§.- MANIFESTACIONES GINGIVALES DE CONDICIONES SISTEMICAS
6.- LESIONES TRAUMATICAS )
1.-REACCIONES A CUERPQ EXTEANO
8.- DEOTRO TIPO (Wo especificadas)
I. PERIODONTITIS CRONICA
k-LOCALIZADA
E.- CENERALIZADA

E.- GENERALIZADA
IV. PERIODONTITIS COMO MANIPESTACION DE ENF SISTEMICA
K- BSOCIADA A DISCRASIAS SANGUINERS

| - NEUTROPENIA ADQUIRIDA
2.- LEUCOPENIAS

3.-OTRAS _ _
E.- ASOCIADA A DESORDENES GENETICOS
C.- OTRAS (No especificadas)
V. ENFERMEDADES PERIODONTALES NECROTIZANTES 0 )
A-GUN
E-PUN
V1. ABSCES0OS DEL PERIODONTO

¥ ADOMTOAD MATVORTET IO
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Para el presente trabajo se analizara con detalle el rubro 1-A-lll.

1.5.1 Enfermedades gingivales modificadas por medicamentos.

El agrandamiento gingival es una consecuencia bien reconocida de la
administracion de ciertos anticonvulsivos, inmunosupresores 'y
bloqueadores de los canales de calcio y puede crear trastornos de

fonacion, masticacién, erupcién dentaria y estéticos.

Las caracteristicas clinicas y microscopicas de los agrandamientos
causados por los diferentes medicamentos son similares. Estos se
presentan primero, seguidos por una descripcion de las caracteristicas

particulares de cada farmaco.
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Caracteristicas clinicas. La proliferacion inicia como un agrandamiento
circular de las papilas interdentales y se extiende hacia los méargenes
gingivales vestibular y lingual. Conforme la lesidbn avanza, los
agrandamientos marginal y papilar se unen. Pueden transformarse en un
pliegue de tejido grande que cubre una parte considerable de las coronas
y a veces interfiere con la oclusion. Cuando la inflamacién no la complica,
la lesion tiene forma de mora, es firme, de color rosa palido y resiliente.
Posee una superficie con minusculos I6bulos y no tiende a la hemorragia.
(Figura 7). Es caracteristico que el agrandamiento se proyecte desde
abajo del margen gingival, del cual lo separa un surco lineal. El
agrandamiento suele generalizarse a toda la boca, pero es mas intenso
en las zonas anteriores superior e inferior. Se presenta donde hay
dientes, no en espacios desdentados. El agrandamiento desaparece en
las regiones en las que se extraen dientes. Aunque se conocen informes

de agrandamiento de la mucosa en bocas desdentadas, esta es rara.

El agrandamiento es cénico y su tamafio se incrementa con lentitud.
Cuando se elimina por medios quirdrgicos recidiva. La desaparicion
espontanea ocurre a pocos meses de suspender la administracion del

tratamiento.

El agrandamiento por farmacos puede producirse en bocas que tienen
poca placa o ninguna y es posible que no se observe en bocas con placa
abundante. Sin embargo, la presencia de un agrandamiento dificulta la
eliminaciéon de la placa, lo que suele repercutir en inflamacién secundaria
gue complica la proliferacién gingival excesiva causada por el farmaco.
Ademas de que la placa bacteriana actia también a modo de reservorio

local de la Ciclosporina.*®¥ *®

Asi, el agrandamiento resultante es una combinacién del aumento de

tamafio generado por el farmaco y la inflamacion complicante ocasionada

por las bacterias. Las alteraciones inflamatorias secundarias no solo se
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agregan al tamafio de la lesion causada por el farmaco sino que también
producen una coloracion roja o rojo azulada, borran la superficie lobulada

e incrementan la tendencia a la hemorragia.™

El agrandamiento gingival por Ciclosporina se presenta mas frecuente
en nifios.*

La nifedipina también se utiliza con ciclosporina en receptores de
trasplantes renales y el empleo combinado de los dos farmacos causa

agrandamientos mayores.®

Figura 7. Agrandamiento gingival inducido por Ciclosporina. *’

Cuando se aplican parametros de localizacion y distribucion, el

agrandamiento gingival se denomina como sigue:

Localizado: se limita a la encia adyacente a un solo diente o grupo de
dientes.

Generalizado: afecta la encia de toda la boca.

Marginal: se limita a la encia marginal.

Papilar: se confina a la papila interdental.
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Difuso: afecta las encias marginal e insertada y las papilas.
Discreto: agrandamiento aislado, sesil o pedunculado de aspecto

tumoral.

El grado de agrandamiento gingival se clasifica de la siguiente forma:
Grado 0: no hay signos de agrandamiento gingival
Grado I: agrandamiento confinado a la papila interdental
Grado IlI: el agrandamiento abarca la papila y la encia marginal

Grado IlI: el agravamiento cubre tres cuartos o mas de la corona.™

1.6 Placa bacteriana.

La placa dental es una biopelicula relacionada con el huésped. La
comunidad de la biopelicula se forma en un principio por interacciones
bacterianas con el diente y luego mediante interacciones fisicas y
fisiolégicas entre especies diferentes en la masa microbiana. Mas aun,
factores ambientales externos que podria mediar el huésped tiene mucha
influencia sobre las bacterias presentes en la placa. Se puede considerar

gue la salud periodontal es un estado de equilibrio cuando la poblacién de
bacterias coexiste con el huésped y no hay dafio irreparable de las
bacterias ni de los tejidos del huésped. La ruptura de ese equilibrio genera
alteraciones en el huésped y la biopelicula bacteriana y por dltimo se

destruyen los tejidos conectivos del periodonto.
Es posible definir a la placa dental como los depdsitos blandos que
forman una biopelicula adherida a la superficie dentaria u otras superficies

duras en la boca, entre ellas las restauraciones removibles y fijas.™

La microbiota bucal esta constituida por mas de 300 especies

bacterianas diferentes, que en conjunto conforman la placa adherida a
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diferentes superficies de la cavidad bucal (Socransky & Haffjee, 1994). En
un surco gingival enfermo existen cuentas bacterianas de
aproximadamente 10%. Los microorganismos de la placa dentobacteriana
se encuentran organizados en una estructura que se conoce como
biopelicula (Costerton et al., 1987; Costerton et al., 1995; Stoodley et al.,
2002), que se ha definido como poblaciones de bacterias agrupadas que
se encuentran embebidas dentro de una matriz de exopolisacaridos, que
se adhieren entre si y a una superficie (Costerton et al., 1987; Darveao et
al., 1994). En esta biopelicula, se producen una diversidad de productos
bacterianos téxicos tales como, acidos grasos y organicos como el
butirico, propidnico aminas, compuestos volatiles del azufre, indol,
amoniaco, glucanos, endotoxinas y antigenos que son capaces de
destruir el tejido periodontal (Lindhe et al., 1997; Pihlstrom, 2001).

El desarrollo de la biopelicula empieza en las primeras horas después
de una limpieza profesional con la formacion de la pelicula adquirida que
consiste en proteinas y glucoproteinas de saliva y el fluido crevicular.
Sobre dicha pelicula se adhieren algunos grupos de bacterias conocidas
como colonizadores tempranos, que incluyen bacilos pleomorficos
anaerobios facultativos Gram positivos como especies de Actinomyces, y
diversas especies de Streptococcus de los cuales Streptococcus
sanguinis es el mas frecuente detectado. Dichos colonizadores
tempranos, proveen medios favorables para la adhesion y congregacion
de otras especies bacterianas (Genco et al., 1993; Kolenbrander, 1995;
Lindhe et al., 1997). En una segunda etapa, se presenta la coagregacion
gue es producida por las adhesinas proteicas de una bacteria a su
receptor ya sea sacarido o proteico especifico encontrado en la superficie
de otra bacteria. Esta coagregacion se da entre especies bacterianas
como Fusobacterium, Prevotella y Corynebacterium, los cuales tienen la
funcién de puente entre los colonizadores tempranos que se adhieren al
diente y los colonizadores tardios como T. forsythensis, P. gingivalis, T.

denticola y Selenomonas noxia entre otros (Darveau et al., 1994;
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Kolenbrander et al., 1989). Estos grupos de bacterias siguen proliferando

y asociandose hasta lograr una mutua interaccién y dependencia.*®

Como ya se explico, las primeras bacterias que se establecen
supragingivalmente en la superficie dental son en su mayor parte
grampositivas (Streptococcus sp, Actinomyces sp). En el curso de los
siguientes dias se asientan cocos gramnegativos, asi como bacilos
grampositivos y gramnegativos y los primeros filamentos (Listgarten y
cols., 1975; Listgarten, 1976). Mediante la liberacion de numerosos
productos metabolicos, la flora bacteriana provoca un incremento de la
exudacion del tejido y la migracion de leucocitos polimorfonucleares
(PMN) hacia el sulcus (barrera leucocitaria contra las bacterias). Debido
al incremento de la migracion de PMN vy al flujo de liquido crevicular el
epitelio de union se debilita, por lo que las bacterias pueden penetrar mas

facilmente entre el diente y el epitelio hasta la zona subgingival.

Partiendo de la region supragingival, subgingivalmente se genera
también —con la bolsa en formacion- una biopelicula de placa. Ademas de
bacterias grampositivas como estreptococos, actinomicetos, entre otros, a
medida que aumenta la profundidad de sondaje subgingival crece el

namero de bacterias gramnegativas anaerobias.

Esta biopelicula también puede calcificarse, formandose un calculo
mas oscuro, mas duro Yy dificil de eliminar. Pero junto a éste, en la bolsa,
se encuentran también aglomerados mas sueltos de bacterias no
adherentes parcialmente moviles (con una elevada proporcion de

gramnegativos anaerobios y espiroquetas).*?

Las bacterias son omnipresentes en el ecosistema abierto de la
orofaringe: tratan de poblar todos los nichos que les favorecen. Sin
embargo, la mayoria de bacterias sblo pueden sobrevivir a largo plazo

mediante la formaciéon de una biopelicula en superficies libres de
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descamacion, esto es, sustancias duras (superficies dentales vy
radiculares, materiales de obturacién, implantes, protesis, entre otras).

En condiciones sanas, existe un equilibrio entre los mecanismos
aditivos y retentivos de la biopelicula y las fuerzas abrasivas que la
reducen, como la autolimpieza por los carrillos y la lengua, la dieta y la

higiene oral mecanica.

La formacion de placa y las primeras reacciones de los tejidos
gingivales se producen en ausencia total de higiene oral. Una higiene oral
—también interdental- Optima elimina en gran parte la biopelicula en

formacién y mantiene la salud gingival.*?
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1.7 Control de placa bacteriana.

La higiene oral que lleva a cabo el paciente (control de placa) continla
siendo el pilar fundamental de la profilaxis periodontal, puesto que apoya
el tratamiento y es de suma importancia para el mantenimiento de los

resultados terapéuticos.

Sin la colaboracion continua por parte del paciente, los tratamientos
por parte del dentista y de su personal auxiliar tienen poco éxito y, sobre
todo, son poco duraderos. La higiene oral por parte del paciente significa
ante todo una reduccion de la cantidad de placa y de microorganismos en
todo el ambito oral.

En casos especiales, el control mecanico de la placa puede apoyarse

con farmacos de accion local (clorhexidina) durante un tiempo limitado.*?

El control de la placa bacteriana, es la eliminacion de ésta en forma
regular y la prevencidon de su acumulacion sobre los dientes y las

superficies gingivales adyacentes.

La profesion odontolégica se apoya en el control mecanico de la placa
esto es, la limpieza diaria del cepillo dental y otros auxiliares de la higiene

bucal.®

Para el control de la placa y segun el caso, se cuenta con:
reveladores, visualizacion de la placa; cepillos dentales manuales;
técnicas y sistematica del cepillado dental; cepillos dentales eléctricos;
higiene interdental y sus medios auxiliares; pastas dentifricas; control

quimico de la placa; irrigadores, entre otros.*?
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La finalidad de la técnica de cepillado es la eliminacion del numero de
microorganismos patdégenos que se encuentran en contacto con los

tejidos bucales.

El cepillo dental es un dispositivo de higiene bucal utilizado con mayor
frecuencia para disgregar la placa por acciébn mecanica de las cerdas y

barrerla de la superficie.*®

El cepillo dental. Se selecciona atendiendo las necesidades del
paciente, como lo son tamafio de la boca y arcos dentarios, la edad

motora y requerimientos de higiene %

Algunas sugerencias para la seleccién del cepillo pueden ser:

1) Cabeza pequeia y recta, para permitir alcanzar tanta superficie
dentaria como sea posible.

2) Las fibras sintéticas no se desgastan tanto como las naturales, y
recuperan su elasticidad mas pronto después de ser usadas.

3) Se cree que los penachos separados permiten una mejor accion de
limpieza, por que las fibras pueden flexionarse y alcanzar asi zonas
en las que un cepillo con penachos muy juntos no alcanzaria,
debido a la cantidad y proximidad del las mismas.

4) Las cerdas deben de ser medianas de dureza y extremos redondos
para evitar dafio a los tejidos gingivales.?

La American Dental Asssociation describié las dimensiones admisibles
de los cepillos: superficie de cepillado de 25.4 a 31.8 mm de longitud vy
7.9 a 9.5 mm de ancho, entre dos y cuatro hileras de cerdas y entre cinco

y doce penachos por hilera.

Ningun cepillo logra remover la placa en su totalidad, por lo que es
importante que el paciente pueda manipular bien el cepillo, ademas de
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gue tenga la sensacién de que el cepillo trabaja bien. La cantidad de

fuerza utilizada para cepillar no es decisiva en la eliminacién de la placa.

Los cepillos eléctricos se basan en el contacto mecanico entre las
cerdas y el diente para remover la placa. Se ha observado en estudios in
vitro que la velocidad de oscilacion de los cepillos aumenta la eficacia de
la limpieza mediante el fendmeno de flujo y los efectos de microoscilacion,
que alteran los componentes de la pared celular bacteriana. Aunque los
cepillos eléctricos no suelen ser superiores a los manuales.*¥*°

Se ha prestado atencion especial a las medidas de higiene
interproximal. A partir de los estudios, que han revelado que estas
superficies no se puede limpiar solo con el cepillado. Por consiguiente es
necesario utilizar medidas de limpieza interproximal como lo son: la seda

dental y los cepillos interproximales.

En espacios interdentales estrechos o en el area interproximal es
efectiva la seda dental. Es el método mas recomendado para eliminar la
placa de las superficies interproximales de los dientes. Varios factores
individuales, como la firmeza de los contactos dentarios, la aspereza de
las superficies proximales y la destreza manual del paciente, determinan

la seleccién del hilo dental.

Técnica para el uso del hilo dental:

1) Un tramo de hilo, por lo general, de 30 a 45 cm. es suficiente.

2) Se tensa el hilo con firmeza entre el pulgar y el dedo medio o entre
ambos dedos medios y se hace deslizar el hilo con firmeza a lo
largo del diente hasta el area de contacto y con cuidado hacia
abajo al interior del surco otra vez; este movimiento se repite mas

de una ocasion.
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Es posible simplificar el uso del hilo dental si se emplea un portahilo,
son Utiles para individuos carentes de destreza manual y para pacientes

discapacitados.

La limpieza interproximal mediante cepillos interdentales ha
demostrado que alcanza 2.5 mm por debajo del margen gingival mientras
que la seda interdental puede penetrar a una profundidad de hasta 3.5

mm.*°

Los cepillos interproximales son en particular aptos para superficies
dentarias concavas, irregulares y grandes adyacentes a espacios

interdentales amplios.

Las puntas de madera o hule es otro auxiliar en la limpieza
interproximal. Estas se desplazan hacia fuera y dentro del espacio,
retirando los depdsitos blandos de los dientes y realizando la estimulacion

mecanica de la encia papilar.

Una alternativa mas para la higiene bucal, puede ser el uso de
aparatos irrigadores. Los irrigadores bucales de uso casero diario por los
pacientes operan al dirigir a las superficies dentarias un chorro constante
o pulsétil de agua a alta presién por una boquilla, limpian con eficacia las

bacterias y los desechos de la boca, en zonas inaccesibles.

Para su uso el paciente debe de dirigir el chorro pulsatil a través de la
papila proximal y sostenerlo ahi de 10 a 15 segundos; luego se continlia a
lo largo del margen gingival hacia el siguiente espacio proximal y se repite
la operacion. Las irrigaciones pueden ser supragingivales y subgingivales.
Las puntas de irrigacion subgingival disponibles en la actualidad
desorganizan la placa hasta la mitad de la profundidad de las bolsas,
hasta 7 mm, mucho mas en direccién apical de lo que llega el cepillo o

hilo dental.
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Los dentifricos son auxiliares para limpiar y pulir las superficies de los
dientes. Se usan casi siempre en forma de pastas, se elaboran con
abrasivos como oOxidos de silicon, oxidos de aluminio y cloruros de
polivinilo granulares, agua, humectantes, jabon o detergentes, sustancias
saborizantes y edulcorantes y sustancias terapéuticas como fluoruros y
pirofosfatos, asi como colorantes y conservadores. En la actualidad estan
disponibles pastas de control de calculos con pirofosfato como ingrediente

activo.

Por otro lado, existen sustancias para ayudar al control de placa. La
Clorexidina, es un diguanidohexano con propiedades antisépticas. La
preparacion de digluconato de clorexidina al 0.12% es el agente mas
eficaz disponible hoy en dia. Los enjuagues de aceite esencial contienen
mentol, eucalipto, timol y salicilato de metilo. Estudios a largo plazo han
comprobado que hubo reducciones de placa del 20 a 35%. Otros

productos que contienen Triclosan reducen la placa con cierta eficacia.

Las sustancias relevantes son soluciones o comprimidos que colorean
los depdsitos bacterianos acumulados sobre la superficie dental, lengua o
encia. Son auxiliares excelentes de la higiene bucal por que dan al
paciente una herramienta de educacion y motivacion para mejorar la

eficacia del control de placa.

La eliminacion mecanica de la placa sigue siendo todavia la técnica
basica empleada, por tal motivo las técnicas de cepillado se pueden

dividir de acuerdo con la forma del movimiento al cepillar.

Giratoria: Técnica circular o Stillman modificada.
Vibratoria: Técnicas de Stillman, Charters o Bass.
Circular: Técnica de Fones.

Vertical: Técnica de Leonard.
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Horizontal: Técnica de frotado.*®

La limpieza periddica de los dientes por parte del profesional es
indispensable como complemento a las medidas antes mencionadas.
También es importante tener presente que so6lo mediante un control
optimo de la placa por parte del paciente, complementado por las
revisiones del dentista, se previene las recidivas de la enfermedad
periodontal.
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Las causas mas frecuentes de insuficiencia renal son la glomerulonefritis,
pielonefritis, quistes renales, enfermedades renovasculares, neuropatias

por medicamentos, uropatia obstructiva e hipertension.?

El enfermo con nefropatia crénica sufre una anormalidad progresiva

gue en sus ultimos estadios requiere un trasplante renal o dialisis.

Los pacientes trasplantados consumen farmacos inmunosupresores
que reducen en gran medida la resistencia a las infecciones.” Por esta

razén, una enfermedad periodontal podria amenazar su superviviencia.

La Ciclosporina es un inmunosupresor potente que tiene como utilidad
evitar el rechazo de los 6rganos trasplantados.?® Se administra por via
intravenosa u oral, y se informa que dosis superiores a 500 mg/dia

causan agrandamiento gingival.®

Asi mismo, el agrandamiento gingival es una consecuencia reconocida
por la administracién de inmunosupresores.?® Algunos investigadores
opinan que la inflamacion es un requisito para el desarrollo del
agrandamiento, y por lo tanto se podria prevenir mediante la eliminacion

de placa.?’

Sin embargo, el agrandamiento puede producirse en bocas que tienen
poca placa o ninguna y es posible que no se observe con placa
abundante. Pero, la presencia de un agrandamiento dificulta la
eliminacion de la placa, lo que suele repercutir en inflamacién secundaria

que complica la proliferacién gingival excesiva causada por el farmaco.*®

Se produce en alrededor de 30% de los pacientes que consumen el

farmaco, es mas frecuente en nifios y al parecer su magnitud se relaciona



mas con la concentracién plasmatica que con el estado periodontal del

paciente.®

Lo anterior plantea, que antes de llevar a cabo un trasplante de rifion,
el paciente debe ser sometido a un examen bucal y periodontal e incluso
después de haber recibido el trasplante. Asi como, recibir instrucciones

sobre la importancia de eliminar correctamente la placa bacteriana.

¢ Existe el conocimiento en relacion a la placa bacteriana como factor

de riesgo en pacientes pediatricos transplantados e inmunosuprimidos?



3. JUSTIFICACION DEL PROBLEMA.

Tomando en cuenta, los efectos de la Ciclosporina en el periodonto, y en
la manera en que contribuyen al progreso de la enfermedad, sobre todo
si existe placa bacteriana, no solo el Cirujano Dentista debe estar alerta
de estas consecuencias, también la Institucion donde realicen el
transplante del rifion, por lo que debe de existir promocién a la salud
dirigida al enfermo y a los padres, insistiendo en la importancia de
preservar un periodonto sano. Esto con el fin de mejorar la calidad de
vida de los pacientes pediatricos trasplantados y evitando asi futuras
complicaciones que estan indirectamente relacionadas con el

procedimiento o el problema de origen.

Esta investigacion puede contribuir a la prevencion de posibles
complicaciones del agrandamiento gingival producido por el efecto del

farmaco.
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4. OBJETIVOS.

Objetivo general

Identificar el conocimiento de la placa bacteriana en pacientes
pediatricos trasplantados y tratados con Ciclosporina.

4.2 Objetivos especificos

Determinar la asociacién de agrandamiento gingival por edad y sexo.
Determinar la causa de la nefropatia, (del transplante).
Identificar qué aditamentos emplea para su higiene bucal.

Identificar la frecuencia del cepillado dental.



5. MATERIAL Y METODOS.

La poblacién de estudio la conformaron pacientes trasplantados de rifién
en la infancia y son tratados con ciclosporina. Los cuales son
derechohabientes de un hospital ubicado al sur del Distrito Federal. Los
pacientes fueron captados en el momento en el que acudieron a consulta

para la revision y el seguimiento del trasplante.

Para la obtencién de la informacion se elaboré una encuesta la cual
consisti6 en los datos personales y variables epidemioldgicas

relacionadas con el estudio.

Para el ingreso a la institucién se establecid contacto con el Doctor
José Reynés, Director de Ensefianza, el Doctor Eduardo de la Teja
Angeles, Jefe del Servicio de Estomatologia del Hospital y con el Doctor

Joaquin Priego, Jefe de la Unidad de Comunicacién Social. (Anexo 1)

Previo a la aplicacion de la encuesta se les solicitdé su consentimiento
informado en el cual se mencionaban los objetivos del estudio y se les
solicito su firma. (Anexo 2)

La recoleccién de datos se llevo a cabo por la tesista del 12 de marzo
al 3 de abril del afio en curso.

5.1 Tipo de estudio.



Transversal descriptivo.

5.2 Poblaciéon de estudio.

5.3

5.4

5.5

5.6

Pacientes que recibieron trasplante de rifidn en la etapa pediatrica y
gue son tratados con ciclosporina, los cuales acudieron a consulta

para revision y seguimiento.

Muestra.

El tamafio de la muestra se integr6 con base a la factibilidad y
accesibilidad a los pacientes, por lo que quedé integrado por 10.

Criterios de inclusion.

. Pacientes trasplantados que aceptaron participar en el estudio.

. Pacientes trasplantados que llegaron para su revision y
seguimiento a la consulta del Hospital.

. Pacientes trasplantados y tratados con ciclosporina.

Criterios de exclusion.

. Pacientes que no cumplan con los criterios de inclusion.

Variables.

5.6.1 Variable dependiente (efecto).

Enfermedad gingival modificada por medicamento.

5.6.2 Variable independiente (causa).
Higiene oral (placa bacteriana).



5.7 Conceptualizacion y operacionalizacion.

5.7.1 Conceptualizacion:

Agrandamiento gingival modificado por medicamento . El
agrandamiento inicia en las papilas interdentales y se extiende hacia los
margenes gingivales vestibular y lingual. Puede cubrir una parte
considerable de las coronas y a veces interfiere con la oclusion. Si la
inflamacion no la complica, el agrandamiento tiene forma de mora, es
firme, de color rosa palido y resiliente. No tiende a la hemorragia. Se
localiza en toda la boca, pero es mas intenso en las zonas anteriores
superior e inferior. Se presenta donde hay dientes. El agrandamiento es
cronico. La desaparicion del agrandamiento ocurre a pocos meses de
interrumpir la administracion del medicamento. Si existe inflamacion
secundaria (por placa bacteriana) se complica el agrandamiento gingival
producido por el farmaco produciendo una coloracion roja o roja azulada,
se borra la superficie lobulada y se incrementa la tendencia a la

hemorragia.

Higiene oral. La higiene oral por parte del paciente significa una
reduccion de la cantidad de placa y de microorganismos en todo el ambito
oral. Para el control de la placa y segun el caso, se cuenta con:
reveladores para visualizar la placa; cepillos dentales manuales; técnicas
y sistematica del cepillado dental; cepillos dentales eléctricos; higiene
interdental y sus medios auxiliares; pastas dentifricas; control quimico de

la placa; irrigadores, entre otros.



5.7.2 Operacionalizacion:

La informacién se obtuvo por medio de un cuestionario dirigido a los
pacientes trasplantados de dicha Institucién. Dicho cuestionario fue

contestado de manera directa.

El cuestionario es el método que utiliza un instrumento o formulario
impreso destinado a obtener respuestas sobre el problema de estudio.
Se disefi6 de 20 preguntas relacionadas a los objetivos de la
investigacion (anexo 3). En relacion al tipo de preguntas, de las 20: 7
fueron cerradas dicotomicas; 7 fueron abiertas no estructuradas
(permitiendo responder libremente sobre la base de referencia); 3 de ellas
fueron cerradas o estructuradas de opcion multiple (ofrecian varias
alternativas, donde el encuestado debe escoger la respuesta); 3 mixtas

(de respuestas multiples y otra de respuesta abierta).

Agrandamiento gingival.
Tipo de variable: dicotomica (presente o ausente)
Escala de medicion: nominal

Higiene bucal:
Tipo de variable. Politmica
Escala de medicion: nominal

5.8 Aspectos éticos.

A los consultados se les explico el objetivo del estudio y se les solicito su
participacion voluntaria, firmando un consentimiento (anexo 2), con base a
lo establecido en REGLAMENTO de la Ley General de Salud en Materia
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de Investigacion para la Salud (Anexo 4) y de acuerdo a los articulos la

investigacion es de riesgo minimo y no invasiva %

5.9 Confiabilidad y validez.

Las caracteristicas que deben poseer los instrumentos de medicién que

por su relevancia son fundamentales son: la confiabilidad y la validez.

Se dice que un instrumento es confiable si se obtienen medidas o
datos que representen el valor real de la variable que se esta midiendo y
si estos datos o medias son iguales al ser aplicados a los mismos sujetos
u objetos en dos ocasiones diferentes, o en el mismo momento pero
aplicando diferente instrumento, o al ser aplicados por diferentes

personas.?

En este orden de ideas se evaluo la confiabilidad del instrumento con
una prueba previa a su aplicacion definitiva con un paciente trasplantado,
en situacion similar a la del estudio. De esta forma, se pudieron incorporar

las modificaciones que se consideraron pertinentes y necesarias.

Asi mismo, el investigador que recolecté los datos fue la tesista quien
se capacitd debidamente para no influir en las respuestas y generar

sesgos de informacion.

En relacion a la validez, entendida como el grado en que un
instrumento logra medir lo que se pretende medir, las preguntas o items

del cuestionario se apegaron a la evaluacion del disefio de los objetivos.
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5.10 Recoleccion y analisis de datos.

Posteriormente, la informacion se vacid en una base de datos en el
paquete estadistico de SPSS 15.0, en el cual se elaboré una base de
datos.

La variable edad se analiz6 cuantitativamente y se obtuvieron medidas
de dispersiébn y de tendencia central, en el caso de las variables
politbmicas se obtuvieron proporciones, y finalmente se identificaron
riesgos con la variable agrandamiento gingival como variable dependiente
y la higiene bucal en sus diferentes dimensiones como variables

independientes.



6. RESULTADOS.

Para este estudio se encuestaron 10 pacientes trasplantados de rifion e
inmunosuprimidos con Ciclosporina que asistieron a su consulta de
revision durante el periodo comprendido de 12 de marzo a 3 de abril del

presente afio al Instituto Nacional de Pediatria.

Cabe destacar que de los pacientes encuestados, la mayoria ya no
son pediatricos, sin embargo se realizo el trasplante en dicha etapa, por lo
gue continban asistiendo a la antes citada Institucién para el control y

seguimiento de su trasplante.

Tres (30%) de las encuestadas pertenecen a pacientes del sexo
femenino y 7 (70%) al masculino. La edad promedio de la muestra fue de
18.40 afios, la minima fue de 12 y la maxima de 32 afios cumplidos.
(Grafica 1)

Grafica 1. Edad de los pacientes encuestados. INP,  2008.

edad

Fuente directa

Se les preguntd también el grado de escolaridad que tienen, y el 40% de

los encuestados se encuentra cursando el bachillerato



Gréfica 2. Escolaridad de los encuestados. INP, 2008.
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Fuente directa

Todos los cuestionarios se realizaron de manera directa, aunque
algunas preguntas ameritaban consultar la respuesta con sus padres
como era el caso en que se pedia la causa del trasplante de rifién, y el
60% de los encuestados coincidié que por insuficiencia renal, mientras
que el 40% restante se divide entre: por intoxicacion por farmacos y otras

como padecimientos congeénitos.

Gréfica 3. Causa por la que requirio el trasplante.  INP, 2008.
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Fuente directa



Respecto a la pregunta en que se pedia la fecha en que se realizo el
trasplante, se comparé en esta grafica con respecto a la edad de los
pacientes para obtener asi el nimero de afios que lleva con el trasplante
o tiempo de sobrevida. Se obtuvo como resultado que, el paciente que
tiene mayor edad (32 afios), tiene 16 afios de sobrevida, y el paciente de
menor edad (12 afos), tiene 7 afios de sobrevida.

O afios trasplantado
W edad

anos trasplantado

Fuente directa

En cuanto a las preguntas referentes a los medicamentos que
emplean relacionados al trasplante, fueron clasificados en tres grupos, ya
gue todos toman Ciclosporina y prednisona, mas otro medicamento,
agrupandose de la siguiente manera:



Grafica 5. Cuadro de medicam entos . INP, 2008.
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Fuente directa

Cuando se les preguntd, que si los medicamentos los tomaban antes o
después del trasplante, todos los encuestados coincidieron en haber

empezado a ingerirlos después del trasplante.
En cuanto a los aditamentos que utilizan para su higiene bucal

respondieron la mitad de la proporcién (50%) usar solo dos aditamentos,

como se muestra en la siguiente gréfica:

Gréafica 6. Adita mentos que emplean para la higiene bucal. INP, 2008
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Fuente directa

Como todos los pacientes encuestados son autosuficientes, refirieron

hacer el aseo de sus dientes por si mismos, utilizando un cepillo manual.

La frecuencia del cepillado dental por dia en los pacientes

encuestados segun a sus respuestas se reporta en el cuadro 1

Cuadrol. Frecuencia de cepillado dental. INP, 2008.

No. de veces No. Porcentaje
pacientes

una vez 1 10

dos veces 4 40

tres veces 5 50

total 10 100

La respuesta de los encuestados referente a la frecuencia con la que
cambian su cepillo de dientes fue que cinco de ellos lo cambia al mes o

menos, segln como se representa en la siguiente grafica:

Grafica 7. Frecuencia con la que cambian de cepillo dental . INP, 2008

O Frecuencia|
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Fuente directa

En la pregunta del uso de enjuague bucal y su frecuencia, se reportd
que cinco de ellos no utilizan y los cinco restantes lo refirieron como se

presenta en el cuadro 2.



Cuadro 2. Uso de enjuague bucal. INP,
2008.

No. de veces por dia No. pacientes
UNA VEZ 1
DOS VECES 2
TRES VECES 2
Total 5

Fuente directa

Nueve de los 10 pacientes encuestados, contestaron no saber que es
placa bacteriana, por lo tanto, necesitan explicaciéon sobre técnicas de
cepillado y aditamentos interproximales, para mejorar el control de la
misma. Solo uno contestd que si sabia y la definié como: “son los tipos de

males que existen de forma oral como caries, sarro”.

A la pregunta que se refiri6 a la ultima visita al dentista, 5 de los
pacientes contestaron tener mas de un afo sin visitarlo, como se muestra

en el cuadro 3

Cuadro 3. Ultima visita al dentista. INP, 2008.

Intervalo No. pacientes

MAS DE UN ANO
10-12 MESES

Fuente directa



La siguiente grafica muestra la proporcién de los encuestados que
respondieron que, si le sangra la encia (60%), contra la proporcion que

contesto que no (40%).

Gréfica 8. Les san gra la encia. pacientes del INP, 2008.

O Sl m NO

Fuente directa

En cuanto a la pregunta respeto a que si presentan agrandamiento de la
encia, la mayoria de los encuestados (70%) contestaron que no, puesto
que se ha ido presentando gradualmente, ellos no lo perciben, pero al
comparar el porcentaje de la grafica anterior respecto al sangrado de la

encia nos puede acercar un poco mas a la realidad.

Gréfica 9. Presentan agrandamiento de encia. INP, 2008.
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Fuente directa



De los pacientes que refirieron que, si tienen agrandamiento gingival,
coincidieron que el agrandamiento se ha presentado después de recibir el

trasplante y después de recibir el tratamiento inmunosupresor.



7. CONCLUSIONES.

Es de suma importancia el conocimiento de la placa bacteriana como
factor de riesgo para las enfermedades periodontales de la poblacion en
general, y mas aun, en los pacientes sistémicamente comprometidos,
como lo son los pacientes con trasplante renal, ya que son
inmunodeprimidos intencionalmente para la aceptacion del 6rgano
donado, por lo que estdn mas expuestos a cualquier tipo de infeccion
oportunista que puede amenazar su vida; aunado a esto, el
inmunosupresor de primera eleccion por su especificidad, es la
Ciclosporina, que es también a su vez el que mayores efectos
secundarios ocasiona, de los cuales, el que ocupé mayor interés para

este estudio fue el agrandamiento gingival.

El agrandamiento gingival ocasionado por la Ciclosporina es agravado
con inflamacién por bacterias de la placa bacteriana, que ademas ésta
ultima puede actuar a manera de reservorio local del farmaco; sin
embargo, podemos encontrar también agrandamiento gingival ocasionado
por Ciclosporina en bocas con poca o0 ninguna placa bacteriana, pero
dicho agrandamiento dificultaria la higiene, lo que impediria seguir en

equilibrio.

De tal manera que los resultados de las encuestas nos dejan ver que
hay muy poca informacion en cuanto a los temas de salud bucal, siendo
que:

* Nueve de los diez pacientes encuestados respondieron no
saber que es placa bacteriana y el Unico que si lo hizo lo asocia

con caries Yy sarro.

El uso de inmunosupresores y prednisona en los pacientes

trasplantados fue de 100% en combinacion con otro medicamento, esto



los deberia obligar a visitar més frecuente a su dentista por los efectos
gue éstos causan a la encia, sin embargo, la mitad de los pacientes

encuestados (50%), tiene mas de un afio que no lo hace.

Lo anterior se refleja en que el 60% de los pacientes encuestados
respondieron afirmativamente a la pregunta del sangrado de encia, por la
falta de conocimiento de qué es placa bacteriana, por lo tanto el lugar que
ocupa como factor de riesgo para las enfermedades gingivales y
aditamentos de higiene bucal para combatirla, puesto que solo 5 de ellos
dicen cepillarse los dientes tres veces al y dia y solo 5 utilizan enjuague

bucal.

Otro aspecto que llamé la atencién, obtenido de los resultados, es el
tiempo de sobre vida que tienen el paciente de mayor edad, puesto que
lleva 16 afos de trasplantado, mientras que la literatura reporta que el
tiempo de vida de un trasplante es de 128 meses, esto quiere decir que si
ha habido progreso en los procesos de seleccién y estudio de los
candidatos, las técnicas quirdrgicas, los medicamentos, los protocolos de
inmunosupresion y la vigilancia y manejo de factores de riesgo

extrarenales.



8. RECOMENDACIONES.

Con base a los resultados de las encuestas realizadas en el Instituto
Nacional de Pediatria 2008 y a las deficiencias encontradas respecto al

tema de Placa Bacteriana, recomendamos:

e Crear un equipo multidisciplinario entre nefrélogo, odontélogo y

paciente.

* Informar a los pacientes trasplantados de los efectos secundarios

que el cuadro de medicamentos utilizado puede ocasionarles.

 Darle a conocer a los pacientes el papel que juega la placa
bacteriana como factor de riesgo de enfermedades periodontales y
la importancia de una buena salud bucal para que no se vea

amenazada su integridad sistémica.

» Aplicar en la Institucion talleres de educacion para la salud bucal,
aditamentos de limpieza y técnicas de cepillado, como parte del
protocolo pre y post- trasplante para mejorar la calidad de

sobrevida de los pacientes trasplantados.

* Ampliar el nimero de la muestra y el tiempo del estudio para poder
indagar un poco mas sobre el tema. Ademas de recurrir a otras
metodologias para identificar las variables personales que
contribuyen a las condiciones bucales y el manejo clinico de los

pacientes trasplantados e inmunosuprimidos.
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ANEXO 1

México D. F. a 25 de febrero de dos mil ocho.

Director de Ensefianza Jefe del Servicio de Estomatologia
Dr. José Reynés Dr. Eduardo de la Teja A.
Presente

Me permito dirigirme a Ustedes a efecto de solicitar su
autorizacion para que la alumna Elizabeth Calderdn Ortega del Seminario
de Titulacion en Periodoncia de la Facultad de Odontologia, UNAM con
namero de cuenta 300148114, realice fotografias de campo en el Servicio
de Estomatologia, en pacientes con trasplante de rifion; ello debido a que
se encuentra realizando un trabajo de investigacion intitulado
CONOCIMIENTO DE PLACA BACTERIANA EN PACIENTES
PEDIATRICOS TRASPLANTADOS Y TRATADOS CON
CICLOSPORINA. INSTITUTO NACIONAL DE PEDIATRIA, 2008 , el cual

realiza para obtener el titulo de Cirujana Dentista.

Agradezco la atencién que se sirvan dar a esta peticion; reitero

mis mas atentas y seguras consideraciones.

Atentamente

Por mi Raza Hablara el Espiritu
Mtra. Amalia Cruz Chavez

Coordinadora del Seminario de Periodoncia de la Facultad de

Odontologia de la Universidad Nacional Autbnoma de México

c.c.p. Dr. Joaquin Priego. Unidad de Comunicacion Social



ANEXO 2

FORMA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

INVESTIGADOR RESPONSABLE: Mtra. Magdalena Paulin Pérez
CLINICO RESPONSABLE: Calderén Ortega Elizabeth
INSTITUCION: Facultad de Odontologia, UNAM
TITULO DEL PROYECTO: Conocimiento de Placa Bacteriana en pacientes pediatricos trasplantados y
tratados con Ciclosporina. Instituto Nacional de Pediatria, 2008
INVITACION A PARTICIPAR: Usted est4 invitado a participar en un estudio de investigacion que indaga en el
conocimiento de la placa bacteriana en pacientes pediatricos transplantados y tratados con Ciclosporina.
PROPOSITO: El objetivo del estudio es determinar la asociacion de agrandamiento gingival por edad y sexo, la causa de la
nefropatia (del transplante), identificar qué aditamentos emplea para su higiene bucal e identificar la frecuencia del
cepillado dental.
PROCEDIMIENTOS: Para participar en el estudio debera ser paciente pediatrico del hospital con trasplante renal y en
tratamiento inmunosupresor de Ciclosporina. El procedimiento es:

Llenaré el cuestionario como se indica en él.

Participara en toma de fotos Unicamente intraorales.
RIESGOS: Los riesgos que usted corre con su participacion en este estudio son nulos, ya que ningin procedimiento es
invasivo.
BENEFICIOS: Obtendra el beneficio del conocimiento de los efectos que el tratamiento de inmunosupresores provoca en
la cavidad bucal, conocimiento de la placa bacteriana como factor de riesgo para el agrandamiento gingival y las medidas
que debera tomar para prevenir dicho suceso.
COMPENSACIONES: No existe ninguna compensacién monetaria por su participaciéon pero tampoco incurrird en ningun
gasto adicional.
CONFIDENCIALIDAD: Toda la informacion que sea obtenida serd mantenida en estricta confidencialidad, por tal motivo,
las im&genes seran Unicamente intraorales.
RENUNCIA/RETIRO: Su participacién en el estudio es totalmente voluntaria y puede decidir no participar en el estudio, sin
que esto represente algun perjuicio para su atencién médica u odontoldgica.
DERECHOS: Usted tiene el derecho de hacer preguntas y de que éstas sean contestadas a su plena satisfaccion. Puede
hacer las preguntas en este momento, antes de firmar la presente forma o en cualquier momento.
ACUERDO: Al firmar en los espacios provistos a continuacion usted constata que ha leido y entendido esta forma de

consentimiento y que esta de acuerdo con su participacion en este estudio.

Nombre del Paciente o tutor Firma del Paciente Fecha (dia/mes/afio)

Nombre del Clinico Responsable Firma del Clinico Responsable Fecha (dia/mes/afio)



ANEXO 3

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO - FACULTAD DE ODONTOLOGIA

Cuestionario para evaluar el conocimiento de placa bacteriana en pacientes pediatricos

transplantados y tratados con ciclosporina. 2008

> Estas preguntas han sido disefiadas de tal forma que permitan su rapida evaluacion.
> Para tal fin marque con una X dentro del cuadro de la respuesta seleccionada.
> Para cada pregunta se debe marcar solamente una repuesta, en caso contrario se le indicara.
> Gracias por participar. Su participacion es importante y anénima.
F M
Fecha de aplicacién: Edad: Sexo:
Escolaridad: Cuestionario: Directo Indirecto Mixto
1. ¢ Especifica la causa del transplante del rifion?
2. Especifica la fecha que se realizo el trasplante:
3. ; Tomas algun medicamento (s) relacionado (s) al trasplante?
S| NO
4. ; Cual (es, son)? Especifica.
5. ; Desde cuando tomas el (los) medicamento (s)?
Antes del Después del
trasplante trasplante o
Otro (s), especifica:
6. ; Qué empleas para tu higiene bucal? Puedes marcar mas de una respuesta.
Cepillo Cepillo Hilo Pasta Enjuague
dental interproximal dental dental bucal
Cepillo Pastillas
eléctrico reveladoras Otro (s), especifica:
7. ¢ Quién cepilla tus dientes?
Solo Padre Madre Otro (s) especifica:
8. ;Cuantas veces al dia te cepillas los dientes?
0 1 2 3 + de tres




9. ; El cepillo dental que utilizas es?

Manual Eléctrico Ambos

10. ¢ Cada cuando cambias de cepillo dental?

11. ¢ Cual enjuague bucal empleas?

Si no empleas enjuague bucal pasa a la pregunta 13

12. ; Cuantas veces al dia lo usas? 1 2 3

13. i Crees que necesitas explicacion sobre técnicas de cepillado y aditamentos interproximales

para mejorar tu control de placa bacteriana?

Si NO
14. ; Sabes que es placa bacteriana?
Si NO
15. Si contestaste Sl. Explicala:
16. ¢ Cuando fue tu ultima visista al dentista?
17. ¢ Te sangran las encias? S NO
18. ¢ Has notado agrandamiento de tus encias? S NO
19. Si contestaste Sl. Desde cuando?
Antes del Después del
trasplante trasplante
20. Si contestaste Sl. Desde cuando? Antes del Después del
tratamiento tratamiento
GRACIAS POR PARTICIPAR.

Elizabeth Calderon Ortega.
Cuadragésima promocion del Seminario de Titulacién en Periodoncia 2008.




ANEXO 4

TITULO SEGUNDO
De los Aspectos Eticos de la Investigacion en Seres Humanos
CAPITULO |
Disposiciones Comunes

ARTICULO 13.-En toda investigacion en la que el ser humano sea sujeto
de estudio, debera prevalecer el criterio del respeto a su dignidad y la
proteccion de sus derechos y bienestar.

ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacién a la
probabilidad de que el sujeto de investigacion sufra algin dafio como
consecuencia inmediata o tardia del estudio. Para efectos de este
Reglamento, las investigaciones se clasifican en las siguientes categorias;

l.- Investigacion sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y métodos
de investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se
realiza ninguna intervencion o modificacion intencionada en las variables
fisiologicas, psicolégicas y sociales de los individuos que participan en el
estudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision
de expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten
aspectos sensitivos de su conducta,

ARTICULO 20 .- Se entiende por consentimiento informado el acuerdo por
escrito, mediante el cual el sujeto de investigacion o, en su caso, su
representante legal autoriza su participacion en la investigacion, con pleno
conocimiento de la naturaleza de los procedimientos y riesgos a los que
se sometera, con la capacidad de libre eleccion y sin coaccién alguna.

ARTICULO 21.- para que el consentimiento informado se considere
existente, el sujeto de investigacion o, en su caso, su representante legal
debera recibir una explicacion clara y completa, de tal forma que pueda
comprenderla, por lo menos, sobre los siguientes aspectos:

I. La justificacion y los objetivos de la investigacion;

Il. Los procedimientos que vayan a usarse Yy su propdésito, incluyendo la
identificacion de los procedimientos que son experimentales;

[ll. Las molestias o los riesgos esperados;

IV. Los beneficios que puedan observarse,;



V. Los procedimientos alternativos que pudieran ser ventajosos para el
sujeto;

VI. La garantia de recibir respuesta a cualquier pregunta y aclaracion a
cualquier duda acerca de los procedimientos, riesgos, beneficios y otros
asuntos relacionados con la investigacion y el tratamiento del sujeto;

VII. La libertad de retirar su consentimiento en cualquier momento y dejar
de participar en el estudio, sin que por ello se creen prejuicios para
continuar su cuidado y tratamiento;

VIII. La seguridad de que no se identificara al sujeto y que se mantendra
la confidencialidad de la informacién relacionada con su privacidad;

IX. El compromiso de proporcionarle informacion actualizada obtenida
durante el estudio aunque ésta pudiera afectar la voluntad del sujeto para
continuar participando;

X. La disponibilidad de tratamiento médico y la indemnizacion a que
legalmente tendria derecho, por parte de la institucién de atencién a la
salud, en el caso de dafos que la ameriten, directamente causados por la
investigacion, y

Xl. Que si existen gastos adicionales, éstos seran absorbidos por el
presupuesto de la investigacion.

ARTICULO 22.- El consentimiento informado debera formularse por
escrito y debera reunir los siguientes requisitos:

I. Sera elaborado por el investigador principal, indicando la informacion
sefialada en el articulo anterior y de acuerdo a la norma técnica que emita
la Secretaria;

Il.- Sera revisado y, en su caso, aprobado por la Comision de Etica de la
institucion de atencion a la salud;

[ll.- Indicara los nombres y direcciones de dos testigos y la relaciéon que
éstos tengan con el sujeto de investigacion;

IV. Debera ser firmado por dos testigos y por el sujeto de investigacion o
su representante legal, en su caso. Si el sujeto de investigacion no
supiere firmar, imprimird su huella digital y a su nombre firmara otra
persona que él designe, y

V. Se extendera por duplicado, quedando un ejemplar en poder del sujeto
de investigacion o de su representante legal.



ARTICULO 23.- En caso de investigaciones con riesgo minimo, la
Comision de Etica, por razones justificadas, podra autorizar que el
consentimiento informado se obtenga sin formularse escrito, y tratandose
de investigaciones sin riesgo, podra dispensar al investigador la obtencién
del consentimiento informado.
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