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RESUMEN

Objetivo: el objetivo de este estudio es describir las caracteristicas clinicas y
microbioldgicas de una muestra de pacientes diagnosticados con periodontitis agresiva
generalizada (PAgG).

Materiales y métodos: En este estudio de corte transversal, 20 sujetos menores de 30
afnos con PAgG atendidos en las clinicas odontolégicas de la Universidad de Antioquia
en Medellin Colombia, fueron invitados a participar entre diciembre del 2015 y marzo
del 2017, las muestras microbiolégicas fueron analizadas usando técnicas de cultivo y
tomadas en los seis sitios mas profundos de cada paciente (= 5mm).

Resultados: Prevotella ssp y F. nucleatum fueron detectados en altos porcentajes,
Porphyromonas gingivalis (P.g) fue positivo para la mitad de los sujetos estudiados;
ademas de los microorganismos comunmente estudiados, el 10% de los pacientes
fueron positivos para bacilos entéricos gram-negativos.

Conclusiones: se observaron grandes proporciones de microorganismos que
incluyeron Prevotella spss y F. nucleatum; el 10% de los pacientes fueron positivos
para bacilos entéricos gram-negativos.

PALABRAS CLAVE

Periodontitis agresiva generalizada; Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter
actinomycetemcomitans, bacilos entéricos gram-negativos.
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ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to describe the clinical and microbiological characteristics
of a sample of patients diagnosed with generalized aggressive periodontitis (PAgG).
Materials and methods: In this cross-sectional study, 20 subjects under 30 years of
age with PAgG treated at the dental clinics of the University of Antioquia in Medellin,
Colombia were invited to participate between December 2015 and March 2017, the
microbiological samples analyzed using culture techniques were taken at the six
deepest sites of each patient (= 5mm).

Results: Prevotella ssp and F nucleatum were detected in high percentages,
Porphyromonas gingivalis (P.g) was positive for half of the studied subjects; In addition
to the microorganisms commonly studied, 10% of the patients were positive for gram-
negative enteric bacilli.

Conclusions: large proportions of microorganisms were observed, including Prevotella
spss and F. nucleatum; 10% of the patients were positive for gram-negative enteric
bacilli.

KEYWORDS

Generalized aggressive periodontitis; Porphyromonas gingivalis, Aggregatibacter
actinomycetemcomitans, gram-negative enteric bacilli.
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INTRODUCCION

La periodontitis se caracteriza por la inflamacion y la pérdida de los
tejidos de soporte dental ocasionada por la alteracién en la relacién entre los
microorganismos subgingivales y la respuesta inmune del huésped. Abarca
dos manifestaciones principales: periodontitis crénica y periodontitis agresiva
(PAg). En la periodontitis crénica se observa una prevalencia mayor a nivel
mundial (1-20%) comparada con la PAg (0.1-5%).@ Sin embargo, es importante

estudiar la PAg porque a pesar de su baja ocurrencia posee un alto riesgo de
progresion y una pérdida de insercion marcada que concluye con la pérdida
temprana de dientes y con secuelas alveolares importantes. @

La PAg se define como una forma de enfermedad periodontal de
rapido progreso, predominante en sujetos jovenes y generalmente sanos
sistémicamente,® clinicamente se clasifica como localizada cuando afecta al
menos dos dientes permanentes, primeros molares e incisivos con al menos
un sitio con profundidad de sondaje (PS) y nivel de insercién clinica (NIC)
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mayor o igual a 5mm, y no mas de dos dientes diferentes a estos. Se considera
generalizada cuando afecta al menos tres dientes permanentes diferentes de
primeros molares e incisivos con al menos un sitio con profundidad de sondaje
(PS) y nivel de insercion clinica (NIC) mayor o igual a 5mm.® Otra caracteristica
clinica importante es la destruccion periodontal severa a pesar de las cantidades
relativamente bajas de depdsitos bacterianos.

La periodontitis agresiva generalizada (PAgG) se considera una infeccion
poli-microbiana,® incluso la composicion subgingival de la microbiota puede
variar ampliamente entre distintos individuos y entre distintos grupos étnicos y
geograficos.”® Los microorganismos patogénicos no actian cada uno por si
solo, existe una relacion e interaccion dentro de la biopelicula y esta interaccion
favorece la colonizacién y la expresion de las propiedades bioquimicas y
fisiologicas de las bacterias, que inducen la lesion en los tejidos de sostén.

En este orden de ideas es importante identificar caracteristicas clinicas
y microbiolégicas de pacientes en diferentes poblaciones; en este caso, la
caracterizacion clinica de pacientes con PAgG, en Medellin Colombia, aporta
dilucidando nueva informacion para el disefio de mejores programas preventivos
y para la eleccion de terapias farmacoldgicas especificas que permitan mejorar
la respuesta de los pacientes al tratamiento.

MATERIALES Y METODOS

En este estudio de corte transversal, 20 sujetos menores de 30 afios con
PAgG que fueron atendidos en las clinicas odontoldgicas de la Universidad de
Antioquia en Medellin Colombia, fueron invitados a participar entre diciembre
del 2015 y marzo del 2017. El consentimiento informado fue firmado por cada
participante. El disefio del estudio fue aprobado por el comité de ética de
investigacion en humanos de la Sede de Investigacion de la Universidad de
Antioquia de acuerdo con las normas de investigacion en seres humanos segun
lo dispuesto en la resoluciéon No 008430 de 1993 del Ministerio de Salud y en la
Declaracion de Helsinki revision de Fortaleza 2013, ademas sera conducido de
acuerdo a las lineas guias de buenas préacticas clinicas (GCP-ICH).

La poblacién blanco del estudio comprende a los sujetos que padezcan
periodontitis agresiva. La poblacion se obtuvo de los pacientes que acudieron
a la clinica de la Facultad de Odontologia de la Universidad de Antioquia y
que fueron diagnosticados con PAgGG segun los criterios establecidos por la
Academia Americana de Periodoncia.® Solo se incluyeron en el estudio los
pacientes que cumplieron con los criterios de elegibilidad y aceptaron participar
en el estudio firmando el consentimiento informado.

Los criterios de inclusién fueron: pacientes con edad menor o igual a 30 afios,
con al menos 20 dientes presentes, descartando terceros molares y dientes con
extraccion indicada, minimo seis dientes permanentes con al menos un sitio con
profundidad de sondaje (PS) y nivel de insercién clinica (NIC) mayor o igual
a 5mm, incluyendo primeros molares o incisivos; y un minimo de seis dientes
diferentes de primeros molares e incisivos, con al menos un sitio con PS y NIC
mayor o igual a 5mm, reporte de agregacion familiar de periodontitis durante la
anamnesis.

Los criterios de exclusion fueron: pacientes embarazadas, lactantes o
fumadores, pacientes bajo tratamiento con antibiéticos o antiinflamatorios en los
seis meses previos al estudio, pacientes que recibieron tratamiento periodontal
en los seis meses previos al estudio, pacientes con diabetes, enfermedad
cardiovascular, alteraciones inmunoldgicas, o cualquier enfermedad que pueda
alterar el curso del tratamiento periodontal.

Evaluacién clinica: a cada paciente se le realizd historia clinica con
periodontograma y radiografias. Durante la anamnesis se le pregunt6 a cada
sujeto si tenia al menos otro familiar con historia de periodontitis, para corroborar
agregacion familiar de la enfermedad. La presencia de placa (PB), sangrado
al sondaje (SAS), PS y NIC fueron medidos en seis sitios por diente (mesio
bucal, bucal, disto bucal, disto lingual, lingual y mesiolingual) en todos los dientes
excluyendo terceros molares. La PS y NIC fueron medidas al milimetro mas
cercano usando una sonda estandar calibrada (UNC, Hu-Friedy, Chicago, IL).
Las medidas fueron realizadas por el mismo periodoncista, entrenado calibrado.

Muestreo microbiolégico: Las muestras microbiolégicas de los pacientes con
periodontitis fueron tomadas en bolsas mayores o iguales a 5 mm. Se tomaron
las muestras de los sitios mas profundos de cada sextante. Se removié la
placa supragingival con curetas y se aislo el area con rollos de algodén para
posteriormente introducir las puntas de papel estériles #30 (Maillefer, Ballaigues,
Switzerland) dentro de cada bolsa periodontal durante 20 segundos. Las puntas
de papel se transfirieron a un tubo de ensayo con 1 ml de medio de transporte
VMGA Il bajo condiciones anaerdbicas e inmediatamente se envio al laboratorio
de microbiologia. El aislamiento de los microorganismos se hizo por métodos
previamente reportados®. Las muestras se analizaron por medio de técnicas de
cultivos microbiolégicos para la presencia de bacterias periodontopatogénicas.
Todas las muestras fueron procesadas antes de una hora a temperatura
ambiente e inmediatamente incubadas en CO, y sistemas de cultivo anaerdbico.
El agar sangre fue incubado a 35°C en una jarra anaerdbica por siete dias. La
Identificacién presuntiva se hizo de acuerdo a métodos ya descritos!'® y usando
un sistema de identificacion comercial (RaplD ANA, Remel, Norcross, GA, USA)
para A. actinomycetemcomitans, P. gingivalis y T. forsythia. Cada paciente

proporciond un pull de muestras de placa subgingival.

Muestreo bacilos entéricos: Las puntas de papel se transfirieron a un tubo
de ensayo con 2 ml de medio de transporte VMGA Il los frascos de la muestra
se mantuvieron a temperatura ambiente y fueron transferidos al laboratorio y
procesados dentro de las 4 horas posteriores al muestreo. Después los viales
se colocaron en una incubadora durante 30 minutos a 37°C, la placa bacteriana
se dispersd mecanicamente con un agitador de tubos de ensayo en el ajuste
maximo durante 60 segundos. Se prepararon diluciones en serie de 10 veces en
agua de Pepton, y se colocaron en agar MacConkey. Las placas se incubaron
aerdbicamente a 37°C durante 24 horas. Cada aislamiento se caracterizd segun
la morfologia de la colonia y la coloraciéon Gram. Los Bacilos entéricos gram-
negativos fueron clasificados mediante una prueba bioquimica normalizada.
El conteo se defini6 como el nimero total de unidades formadoras de colonias
obtenidas en medios no selectivos." 12

Analisis estadistico: Los datos fueron ingresados en una base de datos de
Excel (Microsoft Office 2007) y se verificaron para evitar errores de ingreso. La
unidad para el andlisis estadistico basico fue el sujeto. Todo el manejo de datos
y pruebas estadisticas se realiz6 usando un paquete de software estadistico
(SPSS, Statistical Package for the Social Sciences, version 20, Chicago, IL). Los
promedios, las desviaciones estandar, seran calculados para la descripcion de
los datos.

RESULTADOS

Treinta y ocho sujetos fueron evaluados para entrar en el estudio, de los
cuales 18 fueron excluidos por no cumplir los criterios de seleccion, la tabla 1
muestra las caracteristicas sociodemograficas y los parametros clinicos de 20
pacientes; se observé un nimero mayor de mujeres (65%). EINIC y la PS fueron
de 3.5mm en promedio; la PB se encontré en 14% y el SAS en 32%.

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y parametros clinicos de pacientes
con periodontitis agresiva generalizada.

Parametro Sujetos PAgG (n=20)

Edad (afiost SD) 26144
Género femenino 65%
masculino 35%

NIC (mm+SD ) 3,5¢0,6

PS (mm+SD ) 3,5¢0,5
SAS (mm1SD ) 32%
PB (mm+SD ) 14%

PB= placa bacteriana. NIC= nivel de insercion clinica. PS= profundidad al
sondaje. SAS=sangrado al sondaje. SD= desviacion estandar.

Los porcentajes de pacientes positivos para los microorganismos estudiados
se muestran en la tabla 2. Fusobacterium nucleatum (F.n) fue aislado en la
mayoria de los pacientes seguido por Prevotella spp que también se encontrd
en un alto porcentaje. Porphyromonas gingivalis (P.g) fue positivo para la mitad
de los sujetos estudiados. Ademas de los microorganismos comunmente
estudiados, el 10% de los pacientes fueron positivos para bacilos entéricos
gram-negativos.

Tabla 2. Numero de sujetos positivos para Aggregatibacter
actinomycetemcomitans (A.a), Porphyromonas gingivalis (P.g), Prevotella
spp, Fusobacterium nucleatum (F.n) y Bacilos entéricos gram negativos.

Microrganismo Frecuencia Porcentaje
A.a 4 20%
Pg 10 50%
Prevotella ssp 12 60%
F.n 17 85%
Bacilos entéricos 2 10%

DISCUSION

La periodontitis agresiva es una enfermedad que a pesar de su prevalencia
baja (1y el 5%)®@ produce pérdida de dientes y de insercion en edades tempranas.
® Es importante que el tratamiento de eleccion disminuya el avance de la
enfermedad y permita controlar el aumento en los parametros clinicos limitando
los dafios permanentes; por esta razon la caracterizacion microbiolégica y clinica
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de la PAgG es fundamental. Ademas durante la evolucion de la enfermedad
periodontal la flora microbiana se hace mas compleja y los microorganismos del
complejo rojo y el A. actinomycetemcomitans, pasan a dominar el ecosistema.
®En cuanto a los pacientes de este estudio diagnosticados con PAgG el mayor
porcentaje fueron mujeres (65%) lo que coincide con lo mostrado por Gajardo
et al,™ sin embargo Susin et al” no encontré diferencias entre la frecuencia
de género. En cuanto a los parametros clinicos de PAgG se encontré en
promedio 3.5mm tanto de PS como de NIC mientras que otros autores reportan
promedios de 4.5mm para periodontitis cronica generalizada (PCG). La PB es
notablemente mas baja en la PAgG que en la PCG con porcentajes de 14%
y 78% respectivamente.(» De manera similar los porcentajes de SAS son
inferiores en la PAgG comparados con los encontrados en PCG (14% para
PAgG y 81% para P. Cronica).("® Los resultados microbiolégicos muestran que el
F. nucleatum fue aislado en un 85% en los pacientes con PAgG lo que contrasta
con el 33% reportado por Gajardo et al en el 2005.1®) Por otro lado este estudio no
encontré una asociacion estadisticamente significativa entre la presencia de A.
actinomycetemcomitans y los valores de NIC y PS, contrario a lo encontrado por
Hamlet et al en el 2001 que afirma que el A. actinomycetemcomitans disminuye
su presencia al aumentar la profundidad de las bolsas®. En la presente
investigacion la prevalencia de A. actinomycetemcomitans fue de 20%, similar al
hallazgo reportado por Takeuchi et al'” pero diferente a la prevalencia mostrada
por Gajardo y Hamlet del 33%.("*'® Estos resultados se pueden explicar debido
a que la composicién de la microflora subgingival difiere notablemente entre
pacientes y grupos étnicos y geograficos.”®

La comprension de la forma como se organiza y cambia la flora microbiana
subgingival en la PAGG promueve la eleccién de terapias antibiéticas adjuntas
a la terapia mecanica; antimicrobianos como la azitromicina o la doxiciclina sin
efectos importantes sobre la flora subgingival no se deben contemplar para
el tratamiento en pacientes con este tipo de periodontitis,®'® por el contrario
terapias como amoxicilina y metronidazol,? o la mas recientemente propuesta
moxifloxacina,®” muestran una eficacia importante en el manejo coadyuvante
farmacolégico de la PAgG. Diferentes reportes muestran la presencia de
bacilos entéricos gram-negativos en bolsas de pacientes diagnosticados con
periodontitis,??® en nuestro estudio 10% de los pacientes presentaron resultado
positivo para estos microorganismos, lo que confirma la participacion de bacilos
entéricos en la conformacion del ecosistema de la periodontitis, sin embargo
no se ha esclarecido el papel de ellos en la patogenia de la enfermedad. La
coagregacion y colaboraciéon entre microorganismos juega un rol clave en
el desarrollo del ecosistema patogénico de la periodontitis,* en este estudio
se observoé una asociacion estadisticamente significativa entre la presencia

de P, gingivalis y F. nucleatum, confirmando la funcién en la biopelicula del F.
nucleatum promoviendo la congregacion de P. gingivalis, como lo presenta
también la revision de Diaz en el 2012.%

En conclusion los resultados muestran la participacion en grandes
proporciones de microorganismos como la Prevotella spss y F. nucleatum en la
etiopatogenia de la PAgG, el 10% de los pacientes fueron positivos para bacilos
entéricos gram-negativos.
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RELEVANCIA CLINICA

Justificacion cientifica para el estudio: La flora microbiana de la periodontitis
agresiva generalizada varia de acuerdo a las caracteristicas étnicas y
geograficas de la poblacion, la descripcion de la naturaleza microbiolégica de un
grupo de pacientes de Medellin Colombia provee informacion importante para
la caracterizacién y comprension de la enfermedad. Resultados principales: los
pacientes mostraron resultado positivo para diferentes periodontopatégenos,
F. nucleatum, y Prevotella ssp tuvieron las mayores proporciones. Se encontr6
una relacién estadisticamente significativa entre la presencia de P.gingivalis y
F.nucleatum.

CONSECUENCIAS PRACTICAS

la relacion entre la presencia de diferentes periodontopatégenos y el aumento
de la progresion de la enfermedad muestra la importancia de la eleccion correcta
de terapias farmacoldgicas adjuntas al tratamiento mecanico de la periodontitis
agresiva.
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