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RESUMEN ESTRUCTURADO DE EVIDENCIAS Q’oid o

Uso de probiéticos como adicién al tratamiento periodontal
no quirurgico en pacientes con periodontitis.

Use of probiotics as an adjunctive therapy to non-surgical
periodontal treatment in patients with periodontitis.

Francisca Salgado'?, Lukas Diaz'?, Valentina Jubal'?, Natacha Oyarzo'#
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Chile Introduccion: El tratamiento periodontal no quirdrgico corresponde a la terapia

2. Proyecto Epistemonikos, Santiago, Chile estandar para la periodontitis crénica. En este contexto, se ha propuesto que el uso
. de probidticos orales como complemento al tratamiento estandar podria mejorar los
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efectividad. Métodos: Se realizé una busqueda en Epistemonikos: base de datos de
revisiones sistematicas en salud mantenida mediante el cribado de multiples fuentes
de informacion, la cual incluye MEDLINE, EMBASE, Cochrane, entre otras. Se
extrajeron los datos desde las revisiones identificadas y un analisis de los datos de
los estudios primarios. Se realizé un metanalisis y se prepard una tabla de resumen
de los resultados utilizando el método GRADE. Resultados y conclusiones: Se
Identificaron seis revisiones sistematicas que en conjunto incluyeron 14 estudios
primarios, todos correspondientes a ensayos aleatorizados. De los resultados
analizados se concluye que el uso de probidticos orales como complemento al
tratamiento no quirdrgico de periodontitis crénica probablemente resulta en nula o
poca diferencia en la reduccion de la profundidad de sondaje, el sangrado al sondaje
y una ganancia de nivel de insercion clinico en los sitios afectados. Por otro lado, no
se encontraron estudios que evaluaran el riesgo de presentar halitosis en pacientes
sometidos a terapia periodontal no quirdrgica con adicién de probioticos.

PALABRAS CLAVE
Periodontitis; Probidticos; terapia periodontal no quirdrgica; Pulido radicular;
Epistemonikos; GRADE.

ABSTRACT

Introduction: Non-surgical periodontal treatment is the standard treatment to chronic
periodontitis. It has been proposed that the use of oral probiotics as an adjunctive
therapy may improve clinical outcomes, however there is no clarity regarding its
effectiveness. Methods: We searched in Epistemonikos, the largest database of
systematic reviews in health, which is maintained by screening multiple information
sources, including MEDLINE, EMBASE, Cochrane, among others. We extracted data
from the systematic reviews, reanalyzed data of primary studies, conducted a meta-
analysis and generated a summary of findings table using the GRADE approach.
Results and conclusions: We identified six systematic reviews including 14
studies overall, of which all were randomized trials. We concluded that the addition
of probiotics to non-surgical periodontal treatment probably results in little or no
difference in probing depth reduction, clinical attachment level gain and reduction in
bleeding on probing. No studies were found evaluating halitosis in patients undergoing
non-surgical periodontal treatment with the addition of probiotics.

KEY WORDS
Chronic periodontitis; Probiotics; Non surgical therapy; Scaling and root planing;
Epistemonikos; GRADE.
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PROBLEMA

La periodontitis es una enfermedad multifactorial, la cual afecta los
tejidos de soporte del diente, mediante la respuesta inmune del organismo
frente a los patdgenos presentes. Esto comienza a desarrollarse por
disbiosis generada por los microorganismos!", principalmente bacterias
anaerobias, ubicados en los sitios periodontales que pueden provocar
finalmente, junto a otros factores involucrados, la pérdida de soporte
periodontal. La periodontitis hoy se clasifica de acuerdo a su severidad y
grado, de acuerdo a la nueva clasificaciont?.

Dentro de las terapias periodontales, el tratamiento no quirargico
o convencional consiste en la correcta remocién y desinfeccion
de la superficie radicular del diente, mediante el procedimiento de
pulido radicular realizado tradicionalmente con ultrasonido y curetas
periodontales. El objetivo de este tratamiento es eliminar y desorganizar
la biopelicula microbiana, logrando una superficie lisa y pulida para
obtener superficies biocompatibles. El efecto de esta accion lleva a una
disminucion de la profundidad de los sacos, ganancias de insercion
clinica, disminucion del sangrado al sondaje y obtencién de resultados
clinicos favorables para mantener la funcién, salud y estética de los
tejidos periodontales®!.

Como complemento a esta terapia se han propuesto distintos
tratamientos que podrian mejorar los resultados clinicos enunciados,
logrando mayores ganancias de insercion y resultados clinicos. El uso
de probidticos es uno de ellos.

Los probiéticos actuan mediante la alteracion de la proporcion de los
microorganismos patégenos aumentando la presencia de las bacterias
comensales benéficas!. Lo anterior implica que adicionar probiéticos
podria alterar las cargas bacterianas en la cavidad oral y sus tejidos
gingivales y estos actuarian como un coadyuvante para lograr mejores
resultados clinicos y mejores condiciones de salud gingival®. Sin
embargo, no existe claridad sobre el verdadero rol de los probiéticos y su
efectividad al ser adicionados a la terapia convencional.

METODOS

Se realizd6 una busqueda en Epistemonikos, la mayor base de
datos de revisiones sistematicas en salud, la cual es mantenida
mediante busquedas en multiples fuentes de informacion, incluyendo
MEDLINE, EMBASE, Cochrane, entre otras. Se extrajeron los datos
desde las revisiones identificadas y se analiz6 los datos de los estudios
primarios. Con esta informacion, se generd un resumen estructurado
denominado FRISBEE (Friendly Summaries of Body of Evidence using
Epistemonikos), siguiendo un formato preestablecido, que incluye
mensajes clave, un resumen del conjunto de evidencia (presentado
como matriz de evidencia en Epistemonikos), metanalisis del total de los
estudios cuando sea posible, una tabla de resumen de resultados con
el método GRADE y una seccion de otras consideraciones para la toma
de decision.

Mensajes clave

e La adicion de probidticos al tratamiento periodontal no quirdrgico
probablemente resulta en nula o poca diferencia en la reduccion de
la profundidad de sondaje, ganancia de nivel de insercién clinica y la
reduccion de sangrado al sondaje.

e No se encontraron estudios que evaluaran halitosis de pacientes
sometidos a terapia periodontal no quirdrgica con adicion de
probidticos.

Acerca del conjunto de evidencia para esta pregunta

Encontramos seis revisiones
sistematicas!®”91011 que en conjunto
incluyeron 14 estudios primarios 12131415
16,17,18,19,20,21,22,23,24,25] de |OS Cuales tOdOS
corresponden a ensayos aleatorizados.

Cual es la evidencia

Véase matriz de evidencia en
Epistemonikos mas abajo.

Todos los ensayos incluyeron a
pacientes con periodontitis cronica

sin ningun factor modificante de

la enfermedad. No se menciond
profundidad de los sacos ni algun
indicador de severidad del diagndstico
de periodontitis. Se excluyeron
pacientes fumadores y pacientes con
enfermedades sistémicas como diabetes
mellitus.

La edad promedio de los pacientes en
los ensayos vario entre los 30 y 50 afos.
Solo un ensayo no reporté informacion
sobre la edad de sus participantesi?l.

Qué tipo de pacientes
incluyeron los estudios™

Todos los ensayos evaluaron el uso
de probiéticos como complemento
al tratamiento no quirdrgico para
periodontitis crénica comparado
con el tratamiento no quirurgico sin
complementos adicionales.

La administracion de probidticos

fue via oral en forma de tabletas.

Se utilizé Lactobacillus Reuteri en
diez ensay03[12'13'14'15'17'18'19'20'21'23],
Lactobacillus rhamnosus en dos
ensayosi???%, Streptococcus faecalis
en un ensayo®??, Clostridium butyricum
en un ensayo¥, Bacillus mesentericus
en un ensayo¥, Lactobacillus
sporogenes en un ensayol?4,
Streptococcus salivarius en un
ensayo!'®, Bifidobacterium animalis en
un ensayol®l,

El consumo era de 2 tabletas por dia
por: 2 semanas en dos ensayos 57,

3 semanas en tres ensayos!'320:24]

12 semanas en dos ensayos!'®?'], 1
mes en un ensayo”¥, 3 meses en dos
ensayos 22, 4 meses en un ensayo!'®,
sin tiempo especificado en cuatro
ensayos[12,14.18,19].

En todos los ensayos, ambos grupos
recibieron tratamiento periodontal no
quirurgico,el que consistié en instruccion
de higiene oral para los individuos

y luego raspado y alisado de las
superficies radiculares con curetas y
ultrasonido.

Del total de ensayos, dos no utilizaron
placebo para el grupo control?425,

Qué tipo de intervenciones
incluyeron los estudios™

Los ensayos reportaron multiples
desenlaces, los cuales fueron agrupados
por las revisiones sistematicas de la
siguiente manera:

eReduccién de profundidad de sondaje
(PPD)

eGanancia de Nivel de insercion clinico
(CAL)

eReduccién Sangrado al sondaje (BOP)
eReduccion de patdgenos periodontales.
eindice gingival.

eindice de placa.

El seguimiento promedio de los ensayos
varié desde un mes hasta un afio. De los
14 ensayos, dos tuvieron un seguimiento
menor a 3 meses!'®'® y uno no reporta la
duracion!™,

Qué tipo de desenlaces
midieron

* La informacién sobre los estudios primarios es extraida desde las
revisiones sistematicas identificadas, no directamente desde los estudios,
a menos que se especifique lo contrario.
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RESUMEN DE LOS RESULTADOS

La informacién sobre los efectos de probidticos en adicién a terapia
periodontal no quirdrgica en pacientes adultos con periodontitis esta
basada en 7 ensayos, que incluyeron 242 pacientes. El resto de los
ensayos no presentaban datos reutilizables para metaanalisis.

Siete ensayos midieron el desenlace de reduccién de profundidad
de sondaje (242 pacientes)!'3141517.192021 " Sjete ensayos midieron
el desenlace ganancia de nivel de insercion clinica (242 pacientes)
[13.14,15,17,192021] y tres ensayos midieron el desenlace sangrado al sondaje
(100 pacientes)!31521,

El resumen de los resultados es el siguiente:

e La adicién de probidticos a tratamiento periodontal no quirdrgico
probablemente resulta en nula o poca diferencia en la reducciéon de
profundidad de sondaje (certeza de la evidencia moderada).

e La adicion de probidticos a tratamiento periodontal no quirdrgico
probablemente resulta en nula o poca diferencia en la ganancia de nivel
de insercion clinica (certeza de la evidencia moderada).

e La adicién de probidticos a tratamiento periodontal no quirdrgico
probablemente resulta en nula o poca diferencia en la reducciéon de
sangrado al sondaje (certeza de la evidencia moderada).

e No se encontraron estudios que evaluaran halitosis de pacientes
sometidos a terapia periodontal no quirdrgica con adicion de probiéticos

Yy

Adicidn de probidticos a tratamiento convencional para periodontitis

Pacientes Pacientes adultos con periodontitis
Intervencion Adicién de probiodticos a tratamiento periodontal no quirtrgico
Comparacion Tratamiento periodontal no quirurgico
Efecto absoluto*
Desenlaces i SO E;Fi;;go Elel:f?Zanc?a
probiodticos probidticos (IC 95%) (GRADE)
Diferencia: pacientes por 1000
Reduccion de 0,36 milimetros 0,75 milimetros
profundidad de ) ; £ SO0
sondaje DM:0,39 milimetros mas M 1
(PPD)** (Margen de error: 0,01 a 0,76 mas) Ouelace
Ganancia de 0,4 milimetros 0,55 milimetros .
ir:'::::'cciic'?n e DM:0,15 milimetros mas ek
Margen de error: 0,01 puntos menos a 0,31 | oderada
mas)
Reduccion de 66,8 % 72,65 %
sangrado al g SO0
sondaje DM: 5,85 % mas it 1
(BOP)**** (Margen de error: 4,89 a 6,82 mas) Hodeiaca
P El desenlace halitosis no fue medido o
Halitosis reportado. -- --
Margen de error: Intervalo de confianza del 95% (IC 95%).
DM: Diferencia de medias.
GRADE: Grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mas adelante).
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*E| promedio SIN probiéticos estd basado en el promedio del grupo control en los estudios/en el
promedio del estudio de mayor peso/en la mediana del grupo control de los estudios. El promedio
CON probiéticos (y su margen de error) estd calculado a partir de la diferencia de medias (y su
margen de error).

** | a profundidad del sondaje corresponde a la medicion en milimetros desde el margen gingival a
la base del surco periodontal, con una sonda periodontal estandarizada. La reduccién de la
profundidad de sondaje (PPD) se obtiene al comparar el valor inicial de PPD versus el valor posterior
a la terapia periodontal. Se considero una reduccién de 3 mm como la diferencia minima importante.
El periodo de seguimiento fue entre 3 semanas hasta 2 afios.

*%x E| nivel de insercion corresponde a la medicién en milimetros realizada con una sonda
periodontal estandarizada desde el limite amelocementario hasta la base del surco periodontal. Para
determinar una ganancia, se debe restar el valor inicial de CAL con el valor posterior a la terapia
periodontal. Se consideré 2 mm como la diferencia minima importante. El periodo de seguimiento fue
entre 3 semanas hasta 2 afios.

**** E| sangrado al sondaje corresponde a la proporcion de sitios que sangra hasta 15 segundos después del
sondaje respecto al nimero total de sitios. Para obtener el valor porcentual del indice BOP, se divide el nimero de
sitios que sangraron en el total de sitios en boca y se multiplica por 100. Se considerd un valor = 10% como la

diferencia minima importante. El periodo de seguimiento fue entre 3 semanas hasta 2 afios.

1 Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por inconsistencia, dado que los distintos estudios
llegaron a conclusiones diferentes (12>79%).

Siga el enlace para acceder a la version interactiva de esta tabla (Interactive Summary of Findings - iSoF)

Acerca de la certeza de la evidencia (GRADE)*

SOOD
Alta: La investigacion entrega una muy buena indicacion del efecto probable. La probabilidad de
gue el efecto sea sustancialmente distintot es baja.

o000

Moderada: La investigacion entrega una buena indicacion del efecto probable. La probabilidad de
gue el efecto sea sustancialmente distintot es moderada.

ee00

Baja: La investigacidn entrega alguna indicacidn del efecto probable. Sin embargo, la probabilidad
de que el efecto sea sustancialmente distintot es alta.

eO00

Muy baja: La investigacion no entrega una estimacion confiable del efecto probable. La
probabilidad de que el efecto sea sustancialmente distintot es muy alta.

*Esto es también denominado ‘calidad de la evidencia’ o ‘confianza en los estimadores del efecto’.

tSustancialmente distinto = una diferencia suficientemente grande como para afectar la decision
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OTRAS CONSIDERACIONES PARA LA TOMA DE DECISION

A quién se aplica y a quién no se aplica esta evidencia

e Los resultados de este resumen son aplicables a todos los pacientes
adultos sanos con periodontitis.

e Esta evidencia no aplicaria para pacientes fumadores, diabéticos,
pacientes en etapa de terapia periodontal de soporte ni a pacientes que
reciban antibioticos como terapia adjunta.

Sobre los desenlaces incluidos en este resumen

e Los desenlaces incluidos en este resumen son considerados
criticos para la toma de decisiones clinicas, de acuerdo a la opinién
de los autores de este resumen, coincidiendo con lo evaluado por las
revisiones sistematicas incluidas.

e El desenlace halitosis es considerado critico tanto para los expertos
clinicos como para el paciente. Sin embargo, no fue reportado en ninguna
de las revisiones sistematicas identificadas.

Balance dano/beneficio y certeza de la evidencia

e De acuerdo a la evidencia incluida en este resumen, los resultados
muestran que probablemente no hay un beneficio clinicamente relevante
al adicionar probiodticos a la terapia periodontal no quirdrgica en relacion
a la reduccion de la profundidad de sondaje, ganancia de insercion
clinica y sangrado al sondaje.

e Por otro lado, tampoco se ha reportado que la adicion de probiéticos
genere un aumento en el riesgo de eventos adversos u otro posible dafio
para la salud oral y periodontal.

e Considerando lo anterior, el balance dafio/beneficio probablemente
esta a favor de no adicionar probioticos a la terapia periodontal no
quirdrgica.

Consideraciones de recursos

e Ninguna de las revisiones sistematicas mencionan los costos
asociados al uso de probidticos. Sin embargo, la intervenciéon no debiese
elevar de manera importante el costo del tratamiento.

Qué piensan los pacientes y sus tratantes

e Enfrentados a la evidencia disponible, la mayoria de los pacientes
y tratantes deberian inclinarse en contra de la utilizacion de probioticos
como terapia adjunta al tratamiento no quirurgico.

Diferencias entre este resumen y otras fuentes

e Cincol®78%1 de las seis revisiones sistematicas identificadas
consideran que la evidencia actual es insuficiente para obtener
conclusiones con respecto a esta intervencion.

e Una de las revisiones!'™ concluydé que la adicion de probioticos
mostraba un efecto clinico significativo. Esto podria deberse a que este
efecto fue reportado solamente a corto plazo.

e Ninguna de las guias clinicas identificadas recomiendan el uso de
probidticos en estos pacientes con periodontitis cronica?2”

¢Puede que cambie esta informacién en el futuro?

e La probabilidad de que las conclusiones de este resumen cambien
por futura evidencia es moderada, debido a la certeza de la evidencia
que presentan los outcomes.

e No identificamos ninguna revisién sistematica o ensayos clinicos
aleatorizados en curso en International prospective register of systematics
reviews (PROSPERO) del National Institute for Health Research ni en el
International Clinical Trials Registry Platform de la Organizaciéon Mundial
de la Salud.

COMO REALIZAMOS ESTE RESUMEN

Mediante métodos automatizados y colaborativos recopilamos toda la
evidencia relevante para la pregunta de interés y la presentamos en una
matriz de evidencia.

Siga el enlace para acceder a la version interactiva:
Adicién de probidticos a tratamiento convencional para periodontitis

NOTAS

Si con posterioridad a la publicacion de este resumen se publican
nuevas revisiones sistematicas sobre este tema, en la parte superior de
la matriz se mostrara un aviso de “nueva evidencia”.

Este articulo es parte del proyecto sintesis de evidencia de
Epistemonikos. Se elabora con una metodologia preestablecida,
siguiendo rigurosos estandares metodolégicos y proceso de revision por
pares interno. Cada uno de estos articulos corresponde a un resumen,
denominado FRISBEE (Friendly Summary of Body of Evidence using
Epistemonikos), cuyo principal objetivo es sintetizar el conjunto de
evidencia de una pregunta especifica, en un formato amigable a los
profesionales clinicos. Sus principales recursos se basan en la matriz de
evidencia de Epistemonikos y analisis de resultados usando metodologia
GRADE. Mayores detalles de los métodos para elaborar este FRISBEE
estan descritos aqui (http://dx.doi.org/10.5867/medwave.2014.06.5997)

La Fundacion Epistemonikos es una organizacién que busca acercar
la informacién a quienes toman decisiones en salud, mediante el uso de
tecnologias. Su principal desarrollo es la base de datos Epistemonikos
(www.epistemonikos.org).
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de este articulo.
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