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INTRODUCCION

La cavidad oral es uno de los sitios del cuerpo humano con una gran
diversidad de microorganismos, la interaccion de estos con el resto del
cuerpo ha sido objeto de estudio. De manera normal la microbiota oral
se encuentran en un estado de salud y equilibrio, sin embargo este se
puede ver afectado y cambiar hacia un estado de desequilibrio y
enfermedad conocido como disbiosis. La disbiosis de la cavidad oral
ha sido vinculada con un gran numero de condiciones y enfermedades
sistémicas como Parkinson, enfermedad cardiovascular, Alzheimer,
distintos tipos de cancer, entre otros. Las enfermedades
cardiovasculares representan una de las principales causas de
muertes en México y el mundo. Se ha relacionado a microorganismos
como porphyromonas gingivlis y agreggatibacter
actinomycetemcomitans, bacterias presentes en procesos dishioticos
como enfermedad periodontal, en el desarrollo de aterosclerosis y

enfermedad cardiovascular.

La vinculacién entre estas dos enfermedades se ha propuesto por
medio de dos vias, una directa y otra indirecta. La directa se relaciona
a bacteriemia de microorganismos periodontales con la capacidad de
establecerse en sitios distales a cavidad oral como los son las arterias
y contribuir al desarrollo y/o progresion de aterogénesis. La indirecta
comprende los procesos inflamatorios de condiciones locales y que
tienen el potencial de contribuir a la disfuncion endotelial y desarrollo

de etapas tempranas de aterosclerosis.

La promocion de la salud desde edades tempranas por medio de
higiene dental, habitos saludables de vida y dieta representan una
opcion para evitar el padecimiento de una o ambas enfermedades y
los efectos sistémicos de estas.
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OBJETIVO

Por medio de la revision de la literatura describir la relacion que existe
entre la disbiosis oral y la enfermedad cardiovascular, con el fin de
conocer la repercusion sistémica de dicha condicion oral y los medios por

los cuales se puede prevenir.
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1. MICROBIOTA

Antony van Leeuwenhoek es considerado la primera persona, hace mas
de tres siglos, en observar los microbios provenientes de su propia placa
dentobacteriana, auxiliado del uso de un microscopio que €l mismo
disefi6, dejando como antecedente el estudio de la microbiologia, a partir
de ello se ha demostrado que los microbios tienen interaccion con el ser
humano, y que representan aproximadamente la mitad de células que el
humano posee, en conjunto a estos organismos se les conoce como

microbiota.!

El término microbiota se refiere a la poblacion de hasta 1000 especies de
microorganismos tanto benéficos como perjudiciales especificos de un
sitio, que residen en piel y mucosas de un huésped. La microbiota abarca
bacterias, virus, hongos, arqueas y protozoos, siendo el grupo de las

bacterias el mas estudiado.?

En el afio 2007 los Institutos Nacionales de la Salud crearon el proyecto
“‘Microbioma Humano” con el fin de caracterizar la microbiota humana,
consistio en estudios para mapear y caracterizar la microbiota y el papel
gue este tiene en la salud. Se encontr6 que la composicidbn es
personalizada y especifica para cada sitio, se reconocen al menos 48
hébitats microbiologicos en el cuerpo humano; de los cuales el 34% se
relaciona con piel, 25% con tracto gastrointestinal y el 20% se asocia a
cavidades que corresponden al area de cabeza y cuello. Mientras que los
sitios de mayor colonizacidn corresponden a vagina, intestino y boca,
siendo estos dos ultimos los que presentan poblaciones mas diversas de

bacterias.?

La colonizacion microbiana del cuerpo humano comienza desde el

nacimiento, todas las superficies del cuerpo tanto internas como externas
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se ven expuestas a diversos microorganismos; estas superficies de

acuerdo con sus caracteristicas fisicas y biologicas son aptas para la

colonizacién de solamente una proporcion de microbios.3

La microbiota nunca se mantiene igual, va evolucionando de acuerdo a la

edad del huésped y a factores que se describen en la Tabla 1.4

Tabla 1. Factores que influyen en la composicién de la microbiota

Tipo de nacimiento

Alimentacién

Del huésped

Ambientales

Parto

Cesérea

Alimentacion materna

Biberon

Sélidos

Genética

Sexo

Edad

Higiene personal

Estado de salud y enfermedades
Dieta

Estilo de vida

Localizacion geografica

Clima

Interaccion con otros individuos y mascotas

Exposicion a farmacos y antibioticos

Elaboracién propia a partir de Lopez-Goiii, 2018.4
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2. MICROBIOTA ORAL

La cavidad oral es el segundo sitio mas diverso del cuerpo humano,
después del intestino, se considera que la boca cuenta con mas de 700
especies de microorganismos, sin embargo, una persona promedio
alberga aproximadamente de 100 a 200 especies que en condiciones de
salud se encuentran en un punto de equilibrio o eubiosis. De las 700
especies solo el 54% tiene asignado un nombre oficial y han podido ser

cultivadas.®

La colonizacion oral comienza desde el nacimiento, aproximadamente
entre las 4 y 12 horas de vida, de esta manera se mantiene y cambia en
las diferentes etapas de la vida. La primer gran colonizacion se da los
primeros meses de vida, en su mayoria de lactobacilos, gracias a la
alimentacibn materna, la erupcion de denticion temporal también trae
consigo cambios en el tipo y cantidad de microorganismos presentes,
siendo considerado como un episodio ecoldgico importante de la infancia
debido a que se incorporan superficies duras que son aptas para un gran
namero de microorganismos, de igual manera el cambio a denticion

permanente modifica el habitat microbiano.®®

Al igual que las diversas microbiotas del cuerpo humano, la perteneciente
a la cavidad oral cumple con funciones especificas como lo es prevenir la
colonizacion patégena manteniéndose en un estado de eubiosis
correspondiente a un individuo sano y también es considerada como linea

de defensa inmunitaria.®

10
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2.1 Habitats orales

La cavidad oral tiene mdultiples habitats de colonizacidbn microbiana como
son: dientes, placa dentobacteriana o biofilm, surco gingival, saliva, encia,
lengua, carrillos, labios y paladar. (Fig.1) Representa un sistema
ecolégico diverso que favorece el crecimiento de diversas comunidades

microbianas.>’

Todos los microorganismos son transitorios, ya que su presencia depende
de la composicidén de otros ecosistemas 0 especies bacterianas llamadas
generalistas, de manera que hay especies que son aptas para habitar un
solo ecosistema, mismo que tiene que cumplir con caracteristicas como lo
son el pH especifico para cada microorganismo, temperatura, presencia o
ausencia de oxigeno, de manera que nada nicho o habitat tendrd una
comunidad de microorganismos especificos. De manera general los
principales grupos de microorganismos presentes en la microbiota oral
corresponden a: firmicutes, proteobacterias, bacteroides, actinobacterias y

fusobacterias.®

PlacaDentobacteriana

Dientes y fluido crevicular

" Encia queratinizada (encias)

- Paladar

Mucosa bucal (mejilla)

Labios

- Saliva

Tejidos blandos de la lengua

Figura 1. Habitats orales.’

11
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2.1.1 Mucosas

Representan las primeras superficies en ser colonizadas ya que son las
Unicas presentes en los primeros meses de vida hasta la erupcion de la
denticion temporal. Se caracterizan por ser superficies de constante
cambio debido a la descamacion de las células que las conforman, por lo
gue la carga microbiana suele ser baja, las mucosas engloban las

siguientes estructuras: labios, paladar duro y blando, encia y lengua.®

2.1.2 Surco gingival

Es una estructura del periodonto que presenta una microbiota diversa y
varia por multiples factores como edad, estado fisiologico de la mujer,
enfermedades orales, entre otras. Es el lugar de donde se origina el
liquido o fluido crevicular que proviene de los capilares proximos al
epitelio de unién y que tiene una funciébn muy importante de proteccion
por medio de su contenido, que se constituye de células de defensa e
inmunoglobulinas. De manera subgingival el biofilm estd compuesto por
comunidades de bacterias que a diferencia de la superficie dental estas
estan adheridas a la superficie radicular, terminacién de incrustaciones,

carillas y/o coronas, asi como de implantes dentales.®8

2.1.3 Dientes

La cavidad oral es el unico sitio que se considera accesible por tener
superficies duras que son aptas para la acumulacién de una gran cantidad
de microrganismos y productos de estos hasta formar una masa
organizada. A diferencia de las mucosas, los dientes son una superficie
gue no se descama, lo que los vuelve un sustrato perfecto para un anclaje
estable de microorganismos. Las distintas superficies de los dientes

(fisuras, surcos, superficies lisas) albergara bacterias distintas.®®

12
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En la Tabla 2 se engloban los habitats ya descritos y el microbiota

correspondiente.

Tabla 2. Habitats orales

Sitio

Labios

Paladar duro

Mucosas y blando

Dorso de lengua

Surco gingival

Dientes

Microbiota residente
Staphylococcus epidermis, micrococcus,

streptococcus sanguis y salivarius

Streptococcus  pyogenes y  viridans,

Haemophilus, corynebacterium, Neisseria

Cocos grampositivos: S. salivarius, S. mitis,
S. Cocos gramnegativos anaerobios
estrictos y  anaerobios facultativos.
Lactobacilus, Neisseria, fusobacterium vy
Haemophilus

Cocos grampositivos: S. sanguis, S. mitis,
S. gordonii. Bacilos anaerobios facultativos
grampositivos: actinomices. Porphyromonas
gingivalis, prevotella intermedia y
fusobacterium nucleatum en casos de
patogenia

Microorganismos de la placa
dentobacteriana y propios de lesiones
cariosas: Streptococcus mutans,

actinomices Y lactobacillus

Elaboracién propia a partir de Liébana J, 2002.8

13
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2.2 Biopelicula dental

Las biopeliculas o biofilm se definen como una comunidad estructurada
de células bacterianas agregadas que se encuentran dentro de una matriz
polimérica extracelular y adherida a una superficie, en este caso la
superficie dental. La biopelicula se desarrolla mediante diversas etapas
de colonizacion (Fig.2), de manera que la diversidad de este biofilm

aumenta con el tiempo.12°

En un adulto la cavidad oral representa un area aproximada de 215 cm?
con superficies aptas para la colonizacion de microorganismos, estas
superficies estan representadas por dientes y mucosas principalmente
gue son expuestas constantemente a la saliva que juega un papel
importante en la formacion de las biopeliculas. La importancia de la
presencia de las biopeliculas en el entorno oral se debe a que mantienen

un equilibrio en la salud oral generando un estado de homeostasis.®

La biopelicula representa una de las formas de organizacion mas
importantes y complejas de la cavidad oral, siendo comunidades de
microorganismos y desechos de estos que son formadas en un sustrato
estable que es proporcionado por la estructura dental. Las comunidades
bacterianas se encuentran en constante comunicacion por medio de
canales por los que transitan nutrientes y productos metabdlicos, de esta
manera se vuelven mas especializadas y organizadas lo que las hace

mas resistentes e incluso patégena para el huésped. 10

La formacion de la biopelicula dental consta de 3 fases:

e Fase 1: Adhesion.

14
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Es una fase reversible y es controlada por variables fisico-quimicas
gue determinan la interaccion entre la superficie bacteriana y la
superficie acondicionada. Los mecanismos de adhesion se dividen en
2: el primero comprende las interacciones fisico-quimicas que incluyen
las fuerzas de van der Waals, mientras que el segundo comprende las
interacciones moleculares y celulares, que implica la adhesion firme
del microorganismo a la superficie dentaria mediante adhesinas
bacterianas, esta adhesion depende de la pelicula formada en la
superficie “pelicula adquirida” que es formada por proteinas de la

saliva.®

e Fase 2: Colonizacion y crecimiento.

La formacion de la biopelicula comienza una vez que las bacterias
estan firmemente unidas a la superficie y comienza la formacion de la
matriz polimérica extracelular (EPS), esta fase se caracteriza por la

agregacion y coagregacion de células bacterianas a las ya adheridas.

e Fase 3: Maduracién de la biopelicula

Comprende la maduracion y establecimiento de la morfologia de las
colonias de la biopelicula dental. Existe una interaccion metabdlica

dentro de las microcolonias, hay procesos fisico-quimicos como el

“Quorum sensing” por el cual se comunican entre ellas.®

15



M’”@ FACULTAD ’Wﬂﬁ
o

1904

Bacterias en

estado plantdnico

L ]
— O

Adhesion a la superfcie 1. Adhesién

2. Colonizacién
y Crecimiento

——
o ® g0
AN Desprendimiento
- de bacterias de
la biopelicula

[ 3. Maduracién
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4

Figura 2. Proceso de formacion de biopelicula dental.®

La colonizacion dependera del tiempo que tome la formacion de la
biopelicula dental, ya que de acuerdo con el tiempo transcurrido diferente
seran las bacterias colonizadoras, teniendo colonizadores primarios,

secundarios y terciarios.®

Los microorganismos colonizadores se adhieren por medio de fimbrias a
la biopelicula de glicoproteinas salivales, a su vez estos modifican el
ambiente, de esta manera permiten que otras especies puedan adherirse
y establecerse. Los primeros microorganismos en coagregarse son los
pertenecientes al complejo amarillo y azul descritos por Socransky y cols.
(Fig. 3) siendo las especies pioneras o colonizadores primarios, los
complejos morado verde y naranja pertenecen a los colonizadores
secundarios o también llamados “puente” que daran el ambiente para
gue, posteriormente, se establezcan si el medio lo favorece a los
pertenecientes al complejo rojo que cumplen con el papel de

colonizadores tardios.®

16
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Actinomyces
especies

S. mitis
S. oralis
S. sanguis
P. intermedia
Streptococcus sp. P. nigrescens P. gingivalis
S. gordonii ; P. micros T forsythia
S. intermedius ‘ ' F. nuc. vincentii T. denticola

F. nuc. nucleatum

F. nuc. polymorphum
E. corrodens \G§ F. periodonticum
C. gingivalis ;
C. sputigena

C.ochracea
C. concisus
Aaa

Colonizadores primarios Colonizadores secundarios Colonizadores tardios

Secuencia de Colonizacién a través del Tiempo

Figura 3. Microorganismos colonizadores de biopelicula dental.®

17
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3. DISBIOSIS DE MICROBIOTA ORAL

En huéspedes con condiciones de salud normales hay relaciones
comensales, estas relaciones promueven que exista un equilibrio en el
entorno conocido como eubiosis. Una de las caracteristicas de la
microbiota oral es ser de las mas resilientes del cuerpo humano, sin
embargo existen factores que perturban el ambiente y provocan cambios
en este, cuando hay cambios al estado eubiotico el comensalismo ya
existente se modifica pasando a un estado de desequilibrio que promueve
la patogenicidad del habitat, al desequilibrio microbiolégico que tiene la
capacidad de promover enfermedad en el huésped se le conoce como

disbiosis.!

El cambio nocivo es consecuencia del crecimiento excesivo de los
patégenos autéctonos en la microbiota residente mas que como resultado
de una infeccibn exdgena, de manera que los habitos del huésped

influyen a que exista un desequilibrio en la microbiota. 2

De acuerdo con Peterson y cols., citado por Radaik et.al'; la disbiosis se
puede caracterizar en tres posibles escenarios que si bien son diferentes
no se excluyen uno del otro y pueden, incluso, ocurrir de manera

simultanea:

1) Perdida de la diversidad microbiana
2) Perdida de microorganismos benéficos

3) Expansion de microorganismos patdgenos

La pérdida de diversidad microbiana hace referencia a la disminucion en
namero de una comunidad de microrganismos de un lugar determinado.
La pérdida de microorganismos benéficos es una de las principales

caracteristicas de la disbiosis, tras esta perdida el huésped reduce su

18
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capacidad para hacer frente a patégenos. La expansion de
microorganismos patdgenos representa un riesgo para el huésped, ya que
por lo regular estos patégenos existen en cantidades muy bajas y no
ocasionan dafio alguno, sino que son participes en el comensalismo de un
habitat “normal”, pero al verse aumentados incrementan el riesgo de

enfermedades orales y sistémicas. !

3.1 Factores de riesgo

Se conoce como factor de riesgo a todo aquello que aumenta la
probabilidad de padecer o contraer una enfermedad.
La alteracion microbiolégica oral se ha relacionado con mdultiples factores
de riesgo, que pueden o no ser simultaneos en un huésped y se explican
en la Tabla 3.5

Tabla 3. Factores asociados a disbiosis oral
Mala higiene oral
Disfuncién de las glandulas salivales (cambios en flujo y composiciéon)
Exposicidn a situaciones que provoquen y mantengan estrés
Habitos téxicos Consumo de drogas, tabaco y dispositivos tipo

vaper

Exposicion a moléculas Agua clorada, antibiéticos, alimentos procesados

perturbadoras

Escasez de nutrientes Dietas deficientes en vegetales, fibra, altas en
gue fomenten colonias azucares y grasas saturadas

saludables

Elaboracién propia a partir de Chimenos-Kustner E. et al., 2017.5

Una microbiota desequilibrada puede influir negativamente en la salud
general de una persona, un estado de disbiosis provoca enfermedades en
cavidad oral, algunas de ellas pueden cursar con inflamacién como signo,
que puede contribuir directamente a la inflamacion sistémica ya que al

aumentar la inflamacion los microorganismos patégenos y sus productos
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son capaces de entrar al torrente sanguineo. La inflamacién y la
enfermedad sistémica es uno de los efectos que tiene la microbiota oral
en diversos organos Yy la capacidad que tiene para aumentar el riesgo de

desarrollar enfermedades no orales.!
3.2. Condiciones asociadas

La disbiosis de la microbiota oral trae consigo repercusiones a la salud
tanto oral como sistémica, la cavidad oral puede verse afectada por
diversas condiciones que son consideradas de alta prevalencia entre la
poblacibn que han sido relacionadas con alteraciones microbiol6gicas
orales, estas enfermedades son caries dental y periodontitis. Ademas de
caries y periodontitis es posible encontrar otras patologias (Fig. 4) que
pueden llegar a asociarse a desequilibrios microbiolégicos como lo son
cancer oral, enfermedades de las mucosas que incluyen liquen plano y

candidiasis, enfermedad periimplantar, tumores de cabeza y cuello.’

periodontitis

Caries

.
N
Al

Microbioma y

enfermedades orakes

cancer bucal

Enfermedades de jas MuCosas

Figura 4. Microbiota y enfermedades orales.’
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3.2.1. Caries dental

Es considerada la enfermedad oral cronica mas prevalente a nivel
mundial, es de origen multifactorial y se forma a través de una interaccion
compleja a lo largo del tiempo entre bacterias productoras de acidos y los
carbohidratos fermentables provenientes de la dieta de cada individuo, asi
como factores propios del huésped que incluyen el sustrato (dientes) y

saliva.?

En caries dental un entorno disbiético es liderado principalmente por
Streptococcus mutans que da lugar a la produccién de una amplia gama
de acidos que desmineralizan la superficie dental y a su vez aumentan la
porosidad del esmalte “suavizando la superficie” y reduciendo el pH de las
biopeliculas bacterianas, de esta manera se vuelve un sustrato apto para
los grupos de bacterias gram-positivas acidogénicas y tolerantes a acidos.
Se considera que la disbiosis del medio oral comienza cuando la
presencia de azucares libres de la dieta genera un desequilibrio (Fig. 5)
gue provoca que los microorganismos simbidticos de baja cariogenicidad

pasen a una poblacién de bacterias de alta cariogenicidad. -

Normal Disbiosis Caries dental

R Bicfilm eubictico B i ‘% Biofilm disbiotico
Adaptacion & disbiotico
microambiente acido

—_— —

Frecuencis de azucar
Flujo salival reducido

Figura 5. Disbiosis y caries dental.!
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3.2.2. Enfermedad periodontal

La enfermedad periodontal representa uno de los ejemplos mas claros
disbiosis en cavidad oral. Es una condicion cronica inflamatoria de
caracter multifactorial, esta se desarrolla a partir de un proceso
inflamatorio como respuesta al cambio microbiolégico del surco gingival
hacia la disbiosis, de manera que se presenta como gingivitis Yy
periodontitis. La gingivitis se produce cuando existe una inflamacion
localizada de la encia debido a la presencia de bacterias en la biopelicula
dental, es un estado de dibiosis incipiente reversible pero que si no es

controlada representa un factor de riesgo para periodontitis.*

La periodontitis hace referencia a la progresion de la gingivitis, a medida
que avanza se genera una destruccion irreversible de las estructuras de
soporte del diente que incluye cemento, hueso alveolar y ligamento
periodontal (Fig. 5). El dafio al ligamento periodontal desarrolla la
aparicion de bolsas periodontales que son la principal caracteristica de la
periodontitis. Esta condicidn se desarrolla en huéspedes que presentan
factores de riesgo modificables como lo son los habitos, enfermedades
sistémicas, calidad de higiene oral y los no modificables como la genética.
De esta manera representa una comunidad microbiolégica en
desequilibrio bien establecida que si no es resuelta por el huésped se
convierte en una condicién crénica y destructiva, por lo que el estado
constante de inflamacion y comunidades disbioticas forman un proceso

que mantiene el desequilibrio.*

En estados disbioticos las bacterias gram-negativas anaerobias son las
gue colonizan el ambiente periodontal. Las bacterias asociadas a
periodontitis son las pertenecientes al complejo rojo, entre ellas se
encuentran phorpyromonas gingivalis, aggregatibacter

actinomycetemcomitans, prevotella intermedia y tannerella forsynthia.
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Algunas de las bacterias presentes en periodontitis también han sido
encontradas en procesos patologicos de enfermedades sistémicas. De
acuerdo con Barboza-Solis et al®la enfermedad periodontal puede afectar
la salud sistémica a través de la repuesta inflamatoria, causando efectos

locales y sistémicos. 514

Salud periodontal / Enfermedad periodontal /
Homeostasis Disbiosis

Gingivitis Periodontitis

B ° WE Cc
Homeostasis [ ,
Anfitrion-microbio f

Inflamacion
moderada

Biopelicula
simbibtica

Disbiosis
subgingival

Volumen 6seo
intacto

Inflamacion
grave

Resorcion
Osea

dir

Figura 6. Salud y enfermedad periodontal.'*

De esta manera la presencia de desequilibrios microbiol6gicos orales no
solo trae consigo la oportunidad de desarrollar o contraer patologias
orales, si no que al considerar la cavidad oral como un punto de entrada a
sistemas como lo son el respiratorio y digestivo y ser una estructura
altamente vascularizada existen implicaciones y relaciones con

enfermedades sistémicas.’ 12
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4. RELACION DE DISBIOSIS ORAL Y ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR

La microbiota oral no esta aislada, sino que forma parte de una conexion
de diversas microbiotas en todo el cuerpo humano. Si bien es la cavidad
de mas facil acceso y con una alta vascularizacion, la cavidad oral tiene
una amplia manera de influir en la actividad de otros sitios del cuerpo. Los
patégenos periodontales se han asociado a la promocion del desarrollo de
enfermedades no orales directa e indirectamente, al menos 30 especies
presentes en cavidad oral principalmente anaerobias gramnegativas
producen endotoxinas que pueden tener relacion con la contribucion de
enfermedad sistémica, de manera que la presencia de patdégenos orales a
sitios no orales puede ocurrir por medio del transporte de estos en
torrente sanguineo como sucede en procedimientos como cirugias orales,
tratamientos de conductos, acumulacion bacteriana a través de mala
higiene dental, enfermedades que promueven la inflamacion y perdida
O0sea como la periodontitis, también se asocian a factores como el mal uso
de hilo dental, incluso la masticacion de alimentos puede provocar la

rotura de vasos sanguineos.!!

Las posibles vias que relacionan la salud y condiciobn oral con

enfermedades sistémicas se enlistan a continuacion:

La mala higiene puede causar inflamacion sistémica.

2. Las enfermedades cronicas orales tienen efectos sobre la salud
general.

3. Las enfermedades cronicas y dentales comparten un gran numero

de factores de riesgo.®

De acuerdo con Barboza-Solis® los posibles mecanismos patogénicos que

explican como la microbiota oral influye en la salud general se han
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relacionado con bacteriemia, procesos inflamatorios y las respuestas
inmunitarias del huésped. Las bacterias orales y el aumento de
susceptibilidad a algunas enfermedades sistémicas se relacionan con
posibles efectos distales de bacteriemia, que se refiere a la presencia de
bacterias en el torrente sanguineo que en la mayoria de los casos es
solucionado por el sistema inmune, sin embargo existen casos en donde
no puede ser resuelto de manera rapida, como sucede en personas con
inmunosupresion, de manera que los microorganismos orales no son
eliminados y pueden colonizar sitios distales a la cavidad oral,

aumentando la probabilidad de desarrollo de enfermedades sistémicas.®

Se ha vinculado principalmente a la disbiosis como enfermedad oral a la
periodontitis y a los microorganismos porphyromonas gingivalis,
aggregatibacter  actinomycetemcomitans, prevotella intermedia vy
fusobacterium nucleatum como algunos de los presentes en
enfermedades no orales. Se asocia a microorganismos periodontales
presentes en procesos disbioticos con el desarrollo de enfermedades (Fig.
7) en distintos érganos y sistemas como lo son: diabetes, enfermedades
cardiovasculares, enfermedades respiratorias, cirrosis hepatica, parto
prematuro, artritis reumatoide, enfermedad renal crénica, esclerosis
multiple, enfermedad de Alzheimer, enfermedad de Parkinson,
enfermedad inflamatoria intestinal, afecciones orales asociadas a
bacterias que se encuentran aumentadas por los efectos inmunes del
VIH, diferentes tipos de cancer como el de cabeza y cuello, gastrico,
pulmonar, pancreético, de préstata y colorrectal. De esta manera la
microbiota disbiotica y los productos bacterianos pueden entrar a
circulacion y llegar a tener efectos directos y/o indirectos en diferentes
organos, algunos de los mediadores inflamatorios producidos por
microorganismos patdgenos periodontales pueden inducir la produccién
de proteinas y actuar en sitios extraorales, contribuyendo a la patogénesis

de las enfermedades sistémicas. Especificamente porphyromonas
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gingivalis desempefia un papel fundamental en el desarrollo o
exacerbacion de las enfermedades sistémicas, este microorganismo
expresa varios factores de virulencia que promueven su supervivencia,

propagacion y mantenimiento de la inflamacién sistémica.1%1314

enfermedad de alzheimer

_Obesidad

infeccion por VIH

aterosclerosis

@

Cirrosis hepatica

Cancer de pancreas

/\ ‘ diabates

Enfermedad
inflamatoria intestinal

Artritis

Sindrome de Ovario poliquistico
Resultados adversos del embarazo

T

//

Figura 7. Enfermedades sistémicas asociadas a disbiosis oral.’

4.1. Enfermedad cardiovascular
De acuerdo con la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
enfermedades cardiovasculares son el grupo de desérdenes que

involucran al corazén y los vasos sanguineos (Tabla 4).1°
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Es una enfermedad de caracter multifactorial y de alta prevalencia en
México y el mundo, siendo la cardiopatia isquémica la forma mas

frecuente.®

Tabla 4. Enfermedades cardiovasculares

Forma més frecuente.

Cardiopatia isquémica o coronaria Vasos que irrigan musculo cardiaco.
Infarto al miocardio, angina de pecho,
insuficiencia cardiaca.

Enfermedad cerebrovascular Evento isquémico transitorio.

Vasos que irrigan el cerebro.
Vasos de miembros superiores e

Enfermedad arterial periférica inferiores.

Claudicacion como manifestacion.

Cardiopatia reumaética Lesion de musculo y valvulas

cardiacas por fiebre reumatica.

Cardiopatia congénita Malformaciones.

Trombosis venosas profundas y Trombos venosos de piernas que

embolias pulmonares pueden alojarse en vasos pulmonares
y cardiacos.

Elaboracion propia a partir de OMS, 2017., Sarré-Alvarez et al., 2018.156

4.1.1 Aterosclerosis

Los ataques al corazén y los accidentes cerebrovasculares (ACV) son
fendmenos agudos que se deben a obstrucciones que impiden el correcto
flujo sanguineo hacia el cerebro y corazén.'®

El termino arterioesclerosis se usa para definir el engrosamiento y
endurecimiento de las arterias independientemente de su tamaifio,
mientras que el termino aterosclerosis se refiere solo al proceso que
involucra a las arterias de mediano y gran calibre. El término enfermedad

cardiovascular abarca todas las condiciones que afectan al corazén y
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vasos sanguineos de manera independiente a su causa este se utiliza
para referirse solo a las enfermedades del aparato cardiovascular que son

consecuencia de aterosclerosis por lo que actualmente.®

De esta manera la causa principal de la enfermedad coronaria es la
aterosclerosis, que es considerada una enfermedad croénica inflamatoria
gue inicia desde etapas tempranas de la vida, se desarrolla a lo largo de
los afios y es asintomética la mayor parte del tiempo. Se caracteriza por la
retencion, oxidacion y modificacion de lipidos en la parte interna del
endotelio vascular, que permitira la formacion de placas ateromatosas
(Fig. 8) provocando el engrosamiento, endurecimiento y disminucién de
elasticidad de las paredes arteriales como respuesta secundaria a una

lesi6bn endotelial. 1817

Si las concentraciones séricas de colesterol LDL se encuentran elevadas
de manera importante y persistente este logra penetrar las paredes de las
arterias, se deposita y acumula, de manera gque se liberan radicales libres
de oxigeno que provocan la oxidacion del LDL y produce la liberacion de
particulas proinflamatorias. A su vez las células del endotelio liberan
moléculas de adhesion y las células del musculo liso liberan quimiocinas
gue atraen monocitos, linfocitos, mastocitos y neutrofilos al interior de la
pared arterial, los monocitos se convierten en macrofagos que fagocitan a
a los lipidos y se convierten en células espumosas que se cumularan en
la pared arterial, es por ellos que se lleva a cabo toda una cascada

inflamatoria para la formacién de la placa ateromatosa.®

De esta manera se ocasiona una disminucion en su diametro o luz, se
reduce la administracion de oxigeno y sangre al 6rgano afectado. Con el
tiempo la progresion del proceso aterosclerético puede provocar un
engrosamiento grave de la pared arterial y una insuficiencia circulatoria

crénica como sucede en la cardiopatia isquémica.58
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Figura 8. Aterosclerosis. UNAM Global, 2019. Disponible en:
https://acortar.link/ha2dUL

4.1.2. Epidemiologia

Las enfermedades cardiovasculares son consideradas desde hace 20
afios una de las principales causas de mortalidad en todo el mundo. De
acuerdo con la Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) en su
Gltima actualizacion en 2019, el numero de muertes asociadas a
cardiopatias fue de 9 millones de personas, representando el 16% del

total de muertes debidas a todas las causas.®

En México, segun datos del INEGI, durante el periodo enero-junio de
2021 (Fig. 9) se registr6 un total de 579,595 defunciones. Las
enfermedades cardiacas ocupan el segundo lugar como causa de
mortalidad con un total de 145,159 defunciones, mientras que las
enfermedades cerebrovasculares ocuparon el quinto lugar para mujeres y

noveno para hombres.?
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Figura 9. Diez principales causas de mortalidad enero-junio 2021.2°
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4.2. Mecanismos que relacionan la enfermedad periodontal
como un ejemplo de dishiosis oral y la enfermedad
cardiovascular.

Los estados inflamatorios favorecen la colonizacién y crecimiento de
bacterias patdgenas que se encuentran organizadas en biopeliculas. La
presencia de una microbiota disbiotica aunado a la inflamacion forman un
circulo vicioso que mantiene el desequilibrio. Algunas de las bacterias
presentes en estados de disbiosis como Porphyromonas gingivalis,
aggregatibacter actinomycetemcomitans y tannaerella forsithya se han

asociado también a enfermedad periodontal.'*

La respuesta inflamatoria del huésped como método de defensa hacia la
disbiosis provocada por enfermedades periodontales conduce, en
episodios prolongados, a la destruccién de los tejidos periodontales, de
manera que si no es tratada provocara reduccion del soporte periodontal y
perdida dental. De este modo se considera que la enfermedad periodontal
es el referente de un proceso disbiotico en el entorno oral, debido a la
gran composicion bacteriana que traen consigo; es una fuente constante
de lipopolisacaridos (LPS) y bacterias gram-negativas. De esta manera
las bolsas periodontales y tejidos afectados tendran el potencial de invadir
la circulacion con bacterias  (Porphyromonas gingivalis, A.
actinomycetemcomitans, T. forsythia y T. denticola) y productos de ellas
como LPS y citocinas proinflamatorias que pueden llegar a cualquier parte

del cuerpo.14?

Dentro de la relacion de desequilibrio microbiolégico como enfermedad
periodontal y enfermedades cardiovasculares se ha evidenciado que
existe una tendencia a un mal estado bucal de personas con problemas
cardiovasculares, también hay evidencia de la existencia de un mayor

riesgo a desarrollar enfermedad cardiovascular incluyendo infarto al
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miocardio, insuficiencia cardiaca, enfermedad arterial periférica,
aterosclerosis y accidente cerebrovascular en personas con

enfermedades periodontales previas.?

La inflamaciébn desempefia un punto importante en el desarrollo de
enfermedades cardiovasculares, en los Ultimos afios se ha sugerido que
una de las fuentes de inflamacion mas comunes del cuerpo es la
enfermedad periodontal, ha sido mostrada como un factor de riesgo para
la enfermedad cardiovascular, de manera que se encuentra relacionada

en la patogénesis de la aterosclerosis y las complicaciones de esta.!”2!

Se considera que las enfermedades periodontales sin regulacién y/o
tratamiento pueden conducir a una inflamacion sistémica elevada, que es
producto de la etiologia microbiolégica que estas presentan y que
aumentan la carga inflamatoria general. Debido a su naturaleza
inflamatoria las enfermedades periodontales pueden asociarse al
desarrollo de aterosclerosis y a su vez enfermedad cardiovascular por
medio de mecanismos que incluyen la filtracién al torrente sanguineo de
mediadores inflamatorios como la proteina C reactiva, IL-1, IL-6, FNT, las
metaloproteinasas de la matriz y fibrinGgeno que son capaces de entrar
desde el tejido periodontal dafiado. De acuerdo con Morén-Araujo? en
pacientes con enfermedades periodontales los mediadores inflamatorios
se encuentran aumentados, lo que se puede relacionar como factor de

riesgo a para la formacién de placas de ateroma.?!

El desarrollo de la ateroesclerosis se basa en la lesién endotelial inicial, la
disfuncién endotelial establecida y la respuesta inflamatoria posterior.
Este proceso inflamatorio favorece la adhesion y formacion de la placa
ateroesclerética o ateromatosa.??

La disfuncion endotelial es el punto de partida de la patogenia

aterosclerotica y pilar del desarrollo de enfermedades cardiovasculares,
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como resultado de procesos inflamatorios aumenta la permeabilidad de la
pared arterial y permite el paso de componentes del plasma (lipoproteinas
como LDL), de esta manera ingresan comenzando la aposicion y
oxidacion incrementada. El exceso de LDL genera cambios que estimulan
la liberacidbn de moléculas de adhesién por las células endoteliales,
posteriormente ocurre la formacion de la placa aterosclerética, se
secretan sustancias inflamatorias que romperan la placa dafiando las
células del musculo liso llevando a la formacion de un trombo en el

sitio.1"18

La microbiota periodontal disbiotica puede afectar el estado
cardiovascular, y aunque no se conoce el mecanismo exacto entre la
enfermedad periodontal y las enfermedades cardiovasculares se puede

explicar su relacién mediante 2 teorias de acuerdo con Pineda L et al.’:

e Infeccién o bacteriemia (via directa)

e Inflamacion sistémica (via indirecta)!”23

4.2.1. Infeccién o bacteriemia (via directa)

El principal mecanismo de accion se debe al efecto que las bacterias y
sus productos producen sobre las reacciones inflamatorias, los procesos
hemostaticos y alteraciones en el metabolismo de lipidos. La microbiota
de enfermedad periodontal estd compuesta principalmente por bacterias
gram negativas dispuestas en biopeliculas, estas bacterias tienen el
potencial de promover la destruccion de los tejidos circundantes, de igual
manera tienen la capacidad de generar bacteriemias y emigrar a otros

tejidos del cuerpo a través del periodonto inflamado.!"%

Se ha demostrado que pueden inducirse bacteriemias incluso por

situaciones habituales como la masticacién o el cepillado, sin embargo,
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suelen ser episodios transitorios y son mas comunes en pacientes con
enfermedad periodontal después de procedimientos dentales que
involucren al periodonto. De acuerdo con Papapanou y cols.?* en estudios
donde se recolectaron muestras de sangre antes, durante y después de
procedimientos periodontales en pacientes con periodontitis la
bacteriemia estuvo presente en 106 de 219 pacientes examinados, las
bacterias que se encontraron con mas frecuencia fueron aggregatibacter
actinomycetemcomitans y porphyromonas gingivalis, estas bacterias
pueden circular libres o dentro de células fagociticas y depositarse en

placas ateromatosas mediante sus factores de virulencia.”?*

También se relaciona la bacteriemia entre enfermedades periodontales y
cardiovasculares debido a que se han encontrado bacterias y/o su ADN
en placas ateromatosas de pacientes sometidos a endarterectomia
carotidea (procedimiento quirtrgico mediante el cual se extirpa placas de
ateroma de las arterias carotidas, con el fin de disminuir la obstruccion
arterial) sefialando que existe una relacién bacteriana y formacion de
ateromas. Algunas de las bacterias encontradas corresponden a
patogenos periodontales como A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis,
T. forsithya, P. intermedia, F. nucleatum, de igual manera se encontraron
bacterias asociadas a caries dental como S. mutans, S. oralis y S.
gordonii, de esa manera confirma que las bacterias pueden pasar de un

ambito local como es la cavidad oral a sitios distales a ella (Fig. 11).242526

Especificamente P. gingivalis es capaz de invadir las células endoteliales,
macréfagos y colonizar el espacio vascular, en estudios descritos por
Choi y cols.? se detectd que la infeccién por P. gingivalis induce y acelera
la progresion de aterosclerosis coronaria y aortica en cerdos y ratones en
los que fue depositada la bacteria debido a la produccion factores de
virulencia como los lipopolisacaridos (LPS) que tienen el papel de inducir

a los macrofagos a la formacion células espumosas, se genera disfuncion
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endotelial, estrés oxidativo e inflamaciéon sistémica. Como respuesta el
huésped libera proteina C reactiva y fibrindbgeno, formacién de células

espumosas, remodelacién vascular y aterotrombosis.?324

También P. gingivalis y A. actinomycetemcomitans contribuyen al
desarrollo de aterosclerosis al alterar la integridad del endotelio vascular y
producir hiperplasia del musculo de los vasos sanguineos y favorecer la
liberacion y aumento de niveles séricos de TNF-a, IL-1, IL-8, IL-6 y de
proteina c reactiva, el aumento ademas de causar dafio periodontal
estimula la agregacion plaquetaria que promueve la acumulacion de
células espumosas y por consecuente la aposicion de lipidos en el interior

de las arterias que promueve la formacioén de placa de ateroma.417.24

PLAQUE

DEEP POCKET /

/ INFLAMMATION

ADVANCED BONE LOSS

4/6‘
4/)\ /
& >
T SiR¢

To THE BLOOP

Figura 10. Bacteriemia de bacterias periodontopatogenas. Disponible en:
https://acortar.link/RhSfTV
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4.2.2. Inflamacion sistémica (via indirecta)

Ante una agresion al organismo de cualquier etiologia se puede
desencadenar un proceso inflamatorio que busca limitar y reparar la
lesibn producida, de manera que la inflamacion localizada es una
respuesta de proteccién en el lugar de la lesion, sin embargo, existen
casos en los que las agresiones no son identificadas ni atendidas a
tiempo y se convierten en procesos crénicos con el potencial de producir
efectos a nivel sistémico, como ocurre con las enfermedades

periodontales.t’

Se ha establecido que las enfermedades periodontales producen
mediadores inflamatorios como resultado de los componentes bacterianos
producto de condiciones locales que incluyen la resorcion 6sea y dafio al
tejido periodontal, de igual manera las enfermedades cardiovasculares

parten de la inflamacién presente en el desarrollo de aterosclerosis.*’

La inflamacion, de manera clinica, puede ser medida mediante la proteina
C reactiva (PCR), que puede reconocerse como un marcador de futuros
eventos vasculares como infarto agudo al miocardio, enfermedad arterial
periférica y muerte subita. De igual manera se relaciona el aumento de los
niveles de PCR a causa de bacterias orales con el desarrollo de

enfermedad cardiovascular aterosclerotica.l’-18

Los marcadores inflamatorios presentes en la enfermedad periodontal
(PCR, FNT-a, IL-1, IL-6, IL-8) tienen efectos sistémicos ya que estimulan
al higado a producir citocinas como consecuencia de episodios de
bacteriemia en el periodonto, que junto con los mediadores inflamatorios
de las placas ateromatosas aceleran la formacion y progresion del
ateroma, que sucede principalmente por estrés oxidativo que son

elementos predictivos de eventos cardiacos. De esta manera se relaciona
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la elevacion de marcadores inflamatorios en ambas enfermedades;

periodontal y cardiovascular (Fig.11).1417:24

De acuerdo con Quesada-Chaves? el tratamiento de enfermedad
periodontal ha demostrado disminuir, en algunos pacientes, el numero de
microorganismos presentes en la biopelicula dental, niveles de IL-6, PCR,

especialmente en pacientes con enfermedad cardiovascular y diabetes.??
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Figura 11. Efectos inflamatorios sistémicos de bacterias periodontopatogenas.'*

4.2.3. Relacion indirecta entre las dos enfermedades

Las enfermedades periodontales y las enfermedades cardiovasculares
pueden vincularse debido a los factores de riesgo que ambas comparten
como lo son: enfermedades como la diabetes, hipertension, obesidad,
factores propios del huésped como el estrés, la edad, factor
socioecondémico, hébitos como el tabaco, riesgo metabdlico, etc (Fig.12).
Si bien hay mecanismos que explican la posible vinculacién entre estas
dos enfermedades, también existe la posibilidad que, dependiendo el

huésped, los factores tomen el papel de distractores o situaciones de
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confusién y muestren una asociacion cuando realmente quiza no la haya.
Explorar la microbiota oral en distintos estados de salud ayuda a explicar
la relacion que tiene con ciertas enfermedades sistémicas, pero no se
debe dejar de lado las posibilidades de que tanto la enfermedad
periodontal como una muestra de disbiosis oral y la enfermedad
cardiovascular sucedan como condiciones simultaneas o concomitantes y

no necesariamente una de paso a la otra.'’

PERIOONTITIS

¢

ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR

ENFERMEDAD PERIODONTAL

Figura 12. Relacion indirecta. Factores de riesgo enfermedad periodontal y

enfermedad cardiovascular.?*
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5. PREVENCION DE DISBIOSIS COMO FACTOR DE
RIESGO

A pesar de los efectos nocivos que provocan los estados disbioticos
orales, la eliminaciébn completa de todas las comunidades microbianas no
se considera la respuesta mas viable, ya que todas las comunidades

microbianas equilibradas proveen beneficios a la salud del huésped.*>

Las enfermedades orales de mayor prevalencia: caries y enfermedad
periodontal son precedidas por procesos microbiol6gicos disbioticos que
fomentaron su inicio y desarrollo. La importancia de mantener un estado
equilibrado en la cavidad oral se ve reflejado en la baja o nula posibilidad
de presentar estas enfermedades y de mejorar los prondsticos si ya estan
presentes. Algunas de las medidas recomendadas se presentan en la
Tabla 5.4°

Tabla 5. Medidas para reducir procesos dishioticos
Equilibrio bacteriano en los diferentes
Higiene oral habitats orales.
Previene caries y enfermedad periodontal.
Evitar uso indiscriminado de Modifica la microbiota.
antibioticos
Disminuye riesgo de sindrome metabdlico,
Mantener un IMC adecuado obesidad que son factores de riesgo para
enfermedad periodontal y enfermedad
cardiovascular.
Dieta saludable Evitar azucares, grasas saturadas y
carbohidratos en cantidades altas.

Uso de probidticos y prebiéticos | Favorecen el equilibrio microbiano.

Elaboracién propia a partir de Lépez-Goiii, 2018., Chimenos-Kiistner, 2017.4°
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CONCLUSIONES

De acuerdo con la revision de la literatura se puede concluir que la
relacion de los efectos de la disbiosis oral y la etiologia de las
enfermedades cardiovasculares sigue sin ser exacta por lo que se han
descrito los dos posibles mecanismos que las vinculan; bacteriemia e

inflamacion.

La literatura consultada relaciona la presencia de bacterias propias de
enfermedades periodontales como porphyromonas gingivalis, P.
intermedia y A. actinomycetemcomitans y sus productos, asi como los
marcadores inflamatorios al desarrollo de aterosclerosis en huéspedes
susceptibles como condicién precursora y principal factor de riesgo de

enfermedades cardiovasculares.

Realizar una rutina correcta de higiene dental y tener habitos de vida y
dieta saludables no solo previenen y/o disminuyen el riesgo de presentar
enfermedades orales, consecuencia de desequilibrios microbiologicos,
sino que, al existir una relacién entre la microbiota oral y enfermedades
sistémicas, también es posible disminuir la probabilidad de padecer
alguna de ellas.

En el area odontolégica realizar promocion de la salud y medidas
preventivas desde edades tempranas influye positivamente a la salud oral
y por lo tanto sistémica de los pacientes, evitando asi procesos disbioticos
en cavidad oral que puedan relacionarse con una diversa gama de
enfermedades sistémicas. De igual manera la promocion de la salud en
pacientes con enfermedades orales previas como caries y enfermedades
periodontales es una herramienta para disminuir el riesgo de exacerbar

los efectos sistémicos que estas pudieran presentar.
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