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RESUMEN

Introduccion: En los dltimos afos, el estudio de la relacion entre el ictus isquémico (1Cis)
y la periodontitis, ha sido un tanto controversial, ya que los resultados obtenidos han arrojado
datos disparejos. Es por ello, que la presente revision de la literatura tiene como objetivo
determinar la correlacion existente entre el Ictus isquémico y la Periodontitis, mediante
articulos cientificos publicados entre los afios 2017 y 2022. Materiales y métodos: La
busqueda de la literatura, se realizo en revistas indexadas en bases de datos como: PubMed,
Cochrane y SciELO. Se seleccionaron articulos en el idioma espafiol, donde las palabras
clave empleadas fueron: enfermedad periodontal, periodontitis, ictus, ictus isquémico; y
articulos en el idioma inglés, usando las palabras clave: periodontitis, periodontal disease,
stroke, ischemic stroke; dichos términos fueron conjugados con el término booleano “AND”.
Los articulos seleccionados fueron considerados tomando en cuenta su titulo, resumen y
objetivo. Cada articulo fue revisado y analizado, para la inclusion o exclusién del estudio.
Resultados: La correlacion que se establece entre el ICis y la periodontitis, se basa en que
amabas patologias presentan un aumento en los mecanismos inflamatorios. Se ha
identificado que al presentarse un diagnostico de periodontitis se elevan los niveles de
citocinas inflamatorias en sangre, lo que induce a la produccién de ciertos mediadores
inflamatorios intrahepéticos como lo es la proteina C-reactiva, la cual al combinarse con
lipoproteinas de baja densidad forma una placa ateromatosa, que al romperse produce una
trombosis que puede finalizar en ICis. Igualmente, comparten factores de riesgo para su
desarrollo como, por ejemplo, la edad, hipertension, diabetes y tabaquismo. La presencia de
bolsas periodontales causa que el epitelio gingival se convierta en un lugar apto para el
desarrollo de varios microorganismos patégenos, como lo son Porphyromonas gingivalis y
Aggregatibacter actinomycetemcomitans (bacterias Gramm - negativas), patdgenos que
estan relacionados con el desarrollo de accidentes cerebrovasculares de tipo isquémico.
Conclusion: Efectivamente existe una correlacion entre el ICis y la periodontitis, ya que
comparten similitudes como lo son la presencia de bacterias Gram negativas y un aumento
de los mecanismos inflamatorios representativo. Es por ello, que dichas patologias se pueden

desarrollar simultaneamente.

Palabras clave: Accidente cerebrovascular isquémico; factor de riesgo; periodontitis
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RESUMEN

Introduccién: En los dltimos afios, el estudio de la relacidn entre el ictus isquémico (ICis)
y la periodontitis, ha sido un tanto controversial, ya que los resultados obtenidos han arrojado
datos disparejos. Es por ello, que la presente revision de la literatura tiene como objetivo
determinar la correlacion existente entre el Ictus isquemico y la Periodontitis, mediante
articulos cientificos publicados entre los afios 2017 y 2022. Materiales y métodos: La
busqueda de la literatura, se realiz en revistas indexadas en bases de datos como: PubMed,
Cochrane y SciELO. Se seleccionaron articulos en el idioma espafiol, donde las palabras
clave empleadas fueron: enfermedad periodontal, periodontitis, ictus, ictus isquémico; y
articulos en el idioma inglés, usando las palabras clave: periodontitis, periodontal disease,
stroke, ischemic stroke; dichos términos fueron conjugados con el término booleano “AND”.
Los articulos seleccionados fueron considerados tomando en cuenta su titulo, resumen y
objetivo. Cada articulo fue revisado y analizado, para la inclusion o exclusion del estudio.
Resultados: La correlacion que se establece entre el ICis y la periodontitis, se basa en que
amabas patologias presentan un aumento en los mecanismos inflamatorios. Se ha
identificado que al presentarse un diagndstico de periodontitis se elevan los niveles de
citocinas inflamatorias en sangre, lo que induce a la produccién de ciertos mediadores
inflamatorios intrahepaticos como lo es la proteina C-reactiva, la cual al combinarse con
lipoproteinas de baja densidad forma una placa ateromatosa, que al romperse produce una
trombosis que puede finalizar en ICis. Igualmente, comparten factores de riesgo para su
desarrollo como, por ejemplo, la edad, hipertension, diabetes y tabaquismo. La presencia de

bolsas periodontales causa que el epitelio gingival se convierta en un lugar apto para el
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desarrollo de varios microorganismos patégenos, como lo son Porphyromonas gingivalis y
Aggregatibacter actinomycetemcomitans (bacterias Gramm - negativas), patégenos que
estan relacionados con el desarrollo de accidentes cerebrovasculares de tipo isquémico.
Conclusion: Efectivamente existe una correlacién entre el I1Cis y la periodontitis, ya que
comparten similitudes como lo son la presencia de bacterias Gram negativas y un aumento
de los mecanismos inflamatorios representativo. Es por ello, que dichas patologias se pueden

desarrollar simultineamente.

Palabras clave: Accidente cerebrovascular isquémico; factor de riesgo; periodontitis

ABSTRACT

Introduction: In recent years, the study of the relationship between ischaemic stroke (I1Cis)
and periodontitis has been somewhat controversial, as the results obtained have yielded
mixed data. For this reason, the present review of the literature aims to determine the
correlation between ischaemic stroke and periodontitis, using scientific articles published
between 2017 and 2022. Materials and methods: The literature search was carried out in
journals indexed in databases such as: PubMed, Cochrane and SciELO. Articles were
selected in Spanish, where the keywords used were: enfermedad periodontal, periodontitis,
ictus, ictus isquémico; and articles in English, using the keywords: periodontitis, periodontal
disease, stroke, ischemic stroke; these terms were conjugated with the Boolean term "AND".
The selected articles were considered taking into account their title, abstract and objective.
Each article was reviewed and analysed for inclusion or exclusion from the study. Results:
The correlation established between ICis and periodontitis is based on the fact that both
pathologies present an increase in inflammatory mechanisms. It has been identified that
when a diagnosis of periodontitis is made, the levels of inflammatory cytokines in the blood
rise, which induces the production of certain intrahepatic inflammatory mediators such as
C-reactive protein, which when combined with low-density lipoproteins forms an
atheromatous plaque, which when ruptured produces a thrombosis that can lead to I1Cis. They
also share risk factors for its development such as age, hypertension, diabetes and smoking.

The presence of periodontal pockets causes the gingival epithelium to become a suitable site
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for the development of several pathogenic microorganisms, such as Porphyromonas
gingivalis and Aggregatibacter actinomycetemcomitans (Gramm - negative bacteria),
pathogens that are related to the development of ischaemic strokes. Conclusion: There is
indeed a correlation between ICis and periodontitis, as they share similarities such as the
presence of Gram-negative bacteria and an increase in representative inflammatory

mechanisms. Therefore, these pathologies can develop simultaneously.

Key words: Ischemic stroke; periodontitis; risk factor
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INTRODUCCION

La enfermedad cerebrovascular o Ictus es considerado un sindrome que abarca varios
tipos de padecimientos heterogéneos con una caracteristica en comun: la alteracion focal del
tejido cerebral debido a la variacion del flujo sanguineo, el cual es provocado por un
desequilibrio entre el aporte de oxigeno y los requerimientos de oxigeno (Garcia Alfonso, y
otros, 2019). Se considera que esta patologia es una de las enfermedades crénicas no
trasmisibles més estudiadas. La incidencia de dicha enfermedad a nivel mundial cada afio es
de 200 casos por cada 100.000 habitantes, mientras que su prevalencia es de 600 casos por
cada 100.000 habitantes (Bender del Busto, 2019).

El Ictus se caracteriza por la interrupcién repentina del flujo sanguineo al cerebro,
puede ser originado por una obstruccion (ictus isquémico) o por una ruptura (ictus
hemorréagico) de uno o mas vasos sanguineos. Siendo el ictus isquémico (ICis) el mas comun
en la poblacion (Pérez VVazquez, y otros, 2020). Los factores de riesgo que predisponen al
desarrollo de esta patologia son la inactividad fisica, dislipemia, nutricion desequilibrada,
hipertension, indice de masa corporal fuera de los pardmetros normales, diabetes mellitus,

tabaquismo, edad avanzada, herencia y obesidad (Lin, y otros, 2019).

Por otro lado, la periodontitis es una patologia inflamatoria crénica que se caracteriza
por el deterioro y la pérdida de los tejidos de soporte del diente (encia, cemento radicular,
hueso alveolar, ligamento periodontal y tejido conectivo subyacente) (Kénonen , Gursoy ,
& Gursoy, 2019). Su etiologia es multifactorial, sin embargo, se considera que su factor
etiologico principal es la existencia de una biopelicula bacteriana patégena, muy bien
organizada en un nicho ecoldgico propicio para su desarrollo (Pardo Romero & Hernandez,
2018). Cuando existe un aumento de la acumulacién de placa dental en el margen gingival
se desarrolla una inflamacion cronica y un aumento de bacterias proteoliticas (Koénonen ,
Gursoy , & Gursoy, 2019). Los factores de riesgo que predisponen al individuo a padecer de
esta patologia son el consumo de tabaco, diabetes mellitus, genética, patologias sistémicas,
higiene oral deficiente y apifiamiento dental (Acosta Cruz, Cespedes Alfonso, & Mayan
Reina, 2021).
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La periodontitis se relaciona con la presencia de niveles altos de ciertos marcadores
de inflamacion sistémica como lo son la IL-6, proteina C reactiva y TNF alfa en el flujo
sanguineo. Actualmente, se conoce que los niveles elevados de dichos marcadores también
estan  ligados con la  presencia de enfermedades sistémicas  (artritis
reumatoide, enfermedades cardiovasculares y cerebrovasculares, patologias neuroldgicas,
alzhéimer) (Fernandes, y otros, 2019). La relacion entre el ictus isquémico y la enfermedad
periodontal crénica ha sido un estudio constante durante décadas, donde se han encontrado
datos controversiales. Por ello, el objetivo de esta revision de la literatura es determinar la
correlacion existente entre el Ictus isquémico y la Periodontitis, mediante articulos

cientificos publicados entre los afios 2017 y 2022.

MATERIALES Y METODOS

La revision de la literatura se realizé en base a una busqueda bibliografica de articulos
cientificos, en revistas indexadas en bases de datos como: SciELO, PubMed y Cochrane. Se
seleccionaron articulos en el idioma espafiol, donde las palabras clave empleadas fueron:
enfermedad periodontal, periodontitis, ictus, ictus isquémico; y articulos en el idioma inglés,
usando las palabras clave: periodontitis, periodontal disease, stroke, ischemic stroke; dichos

términos fueron conjugados con el término booleano “AND”.

Los articulos seleccionados fueron considerados tomando en cuenta su titulo,
resumen y objetivo. La busqueda arrojo 48 resultados en PubMed, 4 resultados en Cochrane
y 2 resultados en SciELO. Los términos de exclusion de los articulos fueron duplicacion de
articulos y escasa relacion con el objetivo de la revision. Cada articulo fue inspeccionado y
analizado, para su inclusién o exclusion en el estudio. El proceso de seleccion de articulos

se detalla en la Figura 1.
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Figura 1. Proceso de seleccion de los articulos que cumplieron con los criterios de la

busqueda.
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RESULTADOS

1. Epidemiologia

En el mundo, cada afio cerca de 15 millones de individuos padecen de ictus. Es
posible evidenciar una tasa de mortalidad de alrededor del 30% en el primer afio de
diagnostico de la patologia (Molina-Ramirez, Diaz-Chalala, Yera-Jaramillo, Bolufé-Vilaza,
& Nufez-Mora, 2021). El 80% de los casos de ictus son de origen isquémico (Sen &
Mascari, 2020). La isquemia es una anomalia de caracter agudo, que causa que la lesion
cerebral se forme de manera progresiva, provocando asi la liberacion del contenido celular
al medio extracelular y una respuesta inflamatoria que induce activacién de las células gliales

del entorno e infiltracion leucocitaria (Lizano, Mc Donald, & Tully, 2020).

Por otro lado, la periodontitis se caracteriza por la colonizacién de microorganismos
patdgenos que causan afecciones a los tejidos de soporte de las piezas dentales. Su
prevalencia es notablemente elevada, afectando aproximadamente al 80% de la poblacién
mundial (Sen & Mascari, 2020). Esta relacionada con el incremento de los marcadores de
inflamacion sistémica, debido a la presencia de bacterias Gram-negativas (Sen, y otros,
2018). Es por ello que la relacion que se establece entre el ICis y la periodontitis, se basa en
que amabas patologias tienen relacion con el aumento de mecanismos inflamatorios (Kant,
y otros, 2021). En una Encuesta Nacional de Salud de los Estados Unidos se verifico que las
personas que se han recuperado de un ictus necesitan tener un nivel de higiene bucal alto,
para eliminar el riesgo de desarrollar nuevos accidentes cardioneurovasculares (Pérez

Véazquez, y otros, 2020).

2. Fisiopatologia

Hoy en dia, varios individuos diagnosticados con ICis, no muestran factores de riesgo
comunes de esta patologia; por ello en las ultimas décadas, se ha investigado la posibilidad
de la existencia de nuevos factores que se asocien a la enfermedad, y efectivamente se revelo

una relacion de dicha patologia con la periodontitis (Gonzalez Diaz, 2019). La asociacion

12



Codigo: FM.CU.UH.13
Revision 01

fisiopatoldgica existente entre ambas patologias se basa en dos tipos de mecanismos, que

son (Pérez VVazquez, y otros, 2020):

= Mecanismos directos: Comprenden bacteriemias e infecciones localizadas
en la pared vascular. En varias investigaciones ya se demostro la presencia de
detritus patdgenos relacionados con la etiologia de la periodontitis en placas

de ateroesclerosis de grandes vasos.

= Mecanismos indirectos: Abarcan todo aquello relacionado con citocinas
proinflamatorias, las cuales son procedentes del tejido gingival, aparecen
como una respuesta del huésped ante la presencia de ciertos microorganismos
patdgenos, provocando un tipo de activacion cruzada de las células B o T

autorreactivas que causan autoinmunidad o una patologia tisular.

Las toxinas derivadas de la invasidén bacteriana en las paredes arteriales y la
liberacion sistémica de moléculas proinflamatorias llegan a producir efectos deletéreos sobre
las mismas (Costea, y otros, 2018). EI cambio inicial detectado en la aterogénesis se origina
en el endotelio arterial, al volverse mas permeable a las células del sistema inmunol6gico
(leucocitos, monocitos y linfocitos T) y a las lipoproteinas. La migraciéon de las células
inmunitarias va a estar intervenida por lipoproteinas de baja densidad (LDL) y citocinas
inflamatorias como la IL-1y la IL-6. Posteriormente, por la estimulacion de la adherencia 'y
agregacion de factores de crecimiento, plaguetas y citocinas inflamatorias, los monocitos
(compuestos de lipidos y colesterol), los macréfagos y los linfocitos T van a acumularse en

las arterias (Pérez Vazquez, y otros, 2020).

Asi mismo, ante la presencia de una periodontitis se puede evidenciar el aumento de
los niveles de citocinas inflamatorias en la sangre, como lo son la IL-1y 6, esto provoca que
se produzcan ciertos mediadores inflamatorios intrahepaticos como lo es la proteina C-
reactiva, la cual es una molécula que actda en la respuesta sistémica ante la inflamacion

(Zeng, Li, Zhang, Rong, & Liu, 2017). Esta proteina puede llegar a combinarse con
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lipoproteinas de baja densidad para formar la placa ateromatosa, que puede finalizar en ICis

(Pérez Vazquez, y otros, 2020).

3. Microorganismos relacionados con el ICis y la periodontitis

La presencia de bolsas periodontales causa que el epitelio gingival se ulcere y se
convierta en un lugar apto para el desarrollo de diferentes microorganismos, permitiendo
que los mismos logren difundirse de manera rapida por todo el organismo del huésped,
pudiendo colonizar inclusive las paredes de grandes y medianos vasos, causando asi dafos
en diferentes lugares y en distintos grados (Chen, y otros, 2022). La biopelicula subgingival
que se forma en la periodontitis contiene una alta carga microbiana, formada especialmente
por Porphyromonas gingivalis y Aggregatibacter actinomycetemcomitans, patdgenos que
estan relacionados con el desarrollo de accidentes cerebrovasculares de tipo isquémico
(Gonzélez Diaz, 2019).

DISCUSION Y CONCLUSION

Holmlund, Lampa y Lind en su articulo recalcan que existen factores de riesgo
comunes entre la periodontitis y el ictus, como lo son la edad, la hipertension, la diabetes, el
tabaquismo y las enfermedades cardiovasculares (Holmlund, Lampa, & Lind, 2017). De
igual forma, Tuominen y colaboradores, resaltan que la periodontitis se asocia con
marcadores elevados de inflamacion los cuales también son indicadores del riesgo de
accidente cerebrovascular, sin embargo, la asociacion epidemioldgica entre periodontitis y

accidente cerebrovascular sigue siendo controvertida (Tuominen, y otros, 2020).

Un estudio de cohorte retrospectivo ejecutado en la poblacion de Taiwan, mediante
datos obtenidos del Seguro Nacional de Salud (NHI), seleccioné 2 grupos de individuos de
20 a 53 afios. El primero constaba de personas diagnosticadas con periodontitis y el segundo
de personas que acudian Unicamente por control. Realizaron un seguimiento de ambos

grupos y como resultado determinaron que el riesgo de desarrollar ICis era mayor en los

14
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participantes con periodontitis (Lee, y otros, 2022). Un resultado similar se obtuvo de un
estudio realizado en Estados Unidos, donde se seleccionaron 10362 personas de las cuales

6736 fueron diagnosticadas con periodontitis y de ellas 299 presentaron ICis en un periodo

de 15 afos de seguimiento (Sen, y otros, 2018).

Un articulo de cohorte observacional prospectivo realizado en el Hospital
Universitario de Kuopio en Finlandia, seleccion6 a 36 individuos diagnosticados con ICis.
Se valor6 la salud bucal de los pacientes, para determinar cuantos de ellos poseian
periodontitis; los criterios de diagnostico incluyeron aumento de la profundidad de sondaje
(> 4 mm) medido en cuatro sitios diferentes, sangrado al sondaje y pérdida 6sea horizontal
(> 1 mm), vertical (> 1 mm) o apical observada en la radiografia panordmica. Del grupo, 26
personas poseian periodontitis, de los cuales mediante exdamenes clinicos de laboratorio se
determind que 5 pacientes tenian valores elevados de proteina C reactiva en plasma (p-CRP),
mientras que la mayoria tenian valores elevados de proteina C reactiva sérica de alta
sensibilidad (de s-hsCRP). Los valores absolutos de s-hsCRP en pacientes con periodontitis
fueron més elevados que en pacientes sin periodontitis. Este estudio demuestra que la
proteina C reactiva esta relacionada con la presencia de ICis y periodontitis (Tuominen, y

otros, 2020; Pérez Vazquez, y otros, 2020).

Pérez Vazquez y colaboradores, describen en su articulo que ciertas bacterias
patogenas aparte de Porphyromonas gingivalis y Aggregatibacter actinomycetemcomitans
presentes en los tejidos periodontales afectados pueden ser: Prevotella intermedia,
Tannerella forsythia, Treponema denticola, Alocis filifactor, Desulfobulbus spp y Dialister
pneumosintes. Estos microorganismos pueden llegar a invadir la circulacion sanguinea y
causar una bacteriemia. Permitiendo que el lipopolisacarido de las bacterias orales se
combine con las proteinas de union a lipidos y al receptor CD14, activando a los macréfagos
mononucleares y liberando citocinas que pueden llegar a dafiar las células endoteliales
(Pérez VVazquez, y otros, 2020). Lo que demuestra que una invasion microbiana periodontal
directa a la pared vascular, puede causar una respuesta inflamatoria excesiva, siendo esta un

detonante en la produccion de la placa ateromatosa (Gonzélez Diaz, 2019).
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Se pudo establecer la relacidn existente entre el ICis y la periodontitis, sin embargo,
es importante destacar que una limitacion que se produjo en esta revision de literatura es la
escasa informacion existente, es por ello que se debe propender a continuar con las
investigaciones pertinentes para obtener un mayor nimero de articulos de referencia. Por lo
expuesto anteriormente, es sustancial que el odontdlogo tome en cuenta esta correlacion para
poder educar a sus pacientes en cuanto a su salud oral y evitar la aparicion de detonantes

para el desarrollo de enfermedades cerebrovasculares, como lo es el ICis.
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