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.  RESUMEN

Introduccion: el parto pretérmino constituye un reto para la salud publica, ya
gue es la principal causa de muerte neonatal a nivel mundial. En Latinoamérica
su etiologia se desconoce en el 50% de los casos, y se le ha atribuido a la
enfermedad infecciosa la responsabilidad en el 30% de los nacimientos
prematuros. En 1996 Offenbacher con un estudio de casos y controles
demuestra que la periodontitis se encuentra asociada al parto pretérmino,
conclusién que estimulé la generacion de mas estudios observacionales vy
meta-analisis que han dado resultados contradictorios respecto a la asociacion

de estas dos variables.

Objetivo: Evaluar la asociacién entre periodontitis y partos pretérmino de
mujeres en edad fértil, a partir de estudios observacionales analiticos

realizados a nivel mundial

Materiales y métodos: revision sistematica y meta-analisis; dos observadores
de forma independiente revisaron estudios de cohorte prospectiva y casos y
controles, que cumplieron con los siguientes criterios de inclusion: analisis
estadistico que desarrolle control de variables de confusion con Modelos de
Regresion Logistica Mdltiple, célculo de Odds Ratio ajustado con Intervalos de
Confianza del 95%, y un concepto claro para el diagnéstico de periodontitis. Se
siguieron las recomendaciones de la declaracion PRISMA en el desarrollo del
meta-analisis. La evaluacion estadistica se realizé con el programa EPIDAT 3.1
y el software SPSS statistics 20.0 para la evaluacion descriptiva de las

variables de estudio.

Resultados: se analizan un total de 20 articulos y una muestra (n) de 10.215
mujeres que cumplian los criterio los criterios de inclusion y calidad para el
desarrollo del meta-analisis. La asociacion entre parto pretérmino y
periodontitis materna es positiva con un OR de 2,0127 (IC 95%: 1,7122 —
2,3659); los factores principales de heterogeneidad en el estudio son la
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variabilidad en la definicion de periodontitis y el control de las variables de

confusion.

Discusién: meta-andlisis realizados hasta el momento reportan una asociacion
positiva entre partos pretérmino y periodontitis durante la gestacién; indican
gue la mayor limitacion la caracteriza la carencia de consenso en el diagnéstico
de periodontitis; los estudios realizados sobre la heterogeneidad, han
demostrado que se requiere de criterios estrictos de inclusién en los estudios
observacionales analiticos, para mejorar la calidad de la evaluacion cualitativa

y cuantitativa de las revisiones sistematicas y meta-analisis.

Conclusiones: este meta-analisis encontr6 una asociacion positiva entre
periodontitis materna y partos pretérmino; las principales limitaciones del
estudio, son la variabilidad en la definicion para el diagnostico de periodontitis

materna y el control de las variables de confusion.

Palabras claves: periodontitis, nacimiento pretérmino, enfermedad periodontal,

parto pretérmino
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PLANTEAMIENTO DE PROBLEMA

¢La periodontitis materna durante la gestacion, es un factor de riesgo que se

asocia a la presentaciéon de partos pretérmino?

Paciente

Mujeres embarazadas con parto vaginal de paises
desarrollados y subdesarrollados, que hayan participado
en estudios observacionales analiticos (casos Yy
controles y cohorte prospectiva) que evalien la
asociacion entre enfermedad periodontal y partos

pretérmino.

Intervencion

Examen clinico oral con criterios bien definidos para
periodontitis de mujeres en estado de embarazo o en
posparto inmediato, mediato y tardio.

Comparacion

Comparacion de mujeres con partos pretérmino y a

término, con presencia o ausencia de periodontitis

Outcomes

La periodontitis es un factor de riesgo asociado a partos

pretérmino.

Disefio del estudio

Revision sistematica y meta-analisis, de estudios de

casos Yy controles y cohorte prospectiva




14

PERIODONTITIS MATERNA COMO FACTOR DE RIESGO ASOCIADO A PARTOS PRETERMINO: REVISION
SITEMATICA Y META-ANALISIS

ll.  JUSTIFICACION

Durante la gestacion ocurren una serie de cambios fisiolégicos, anatémicos y
psicolégicos que deben ser tenidos en consideracibn por todos los
profesionales de la salud; el manejo interdisciplinar de la gestacion debe ser
una prioridad, para el correcto seguimiento de las maternas y la obtencion de
resultados satisfactorios al final del embarazo, disminuyendo el riesgo de
morbilidad y mortalidad materna y neonatal y elevando los estandares de vida a

nivel individual y social.

Los factores de riesgo identificados por la literatura médica, que no permiten
llevar a buen término el embarazo y el parto, son las enfermedades
infecciosas, enfermedades traumaticas, genéticas, sistémicas como la
hipertension arterial y la diabetes mellitus, enfermedades nutricionales entre
otras, que generan complicaciones obstétricas como el parto pretérmino (PP),
bajo peso al nacer, desnutricion fetal, abortos, preeclampsia, eclampsia, entre

otros.

En las dos ultimas décadas la incidencia de PP no ha disminuido, lo que ha
generado un interés mayor por la investigacion sobre los factores de riesgo que
se asocian a esta enfermedad, mejorando la comprension de su fisiopatologia,
pero desafortunadamente sin disminuir las tasas de este tipo de nacimientos,
gue son principalmente altas en paises denominados subdesarrollados, que
soportan adicionalmente la carga de discapacidad fisica y mental adquirida de
su poblacién, por la pobreza, la desnutricién, la violencia y el analfabetismo; por
lo anterior el estudio de los factores de riesgo que se asocian a PP, ofrecen
una oportunidad para generar estrategias que mejoren el estado de salud de
las poblaciones y se disminuyan los costos sociales y econdmicos a corto y

largo plazo.

En el amplio espectro de enfermedades infecciosas que pueden resultar en
PP, la periodontitis ha generado un interés especial, ya que es una patologia
que puede presentarse en el 35 al 100 % de las mujeres embarazadas, de
acuerdo a la poblacién que se estudie y criterios diagndsticos empleados; se ha

demostrado que el nivel socioecondmico y educativo influyen en la
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manifestacion de esta patologia, siendo las poblaciones mas pobres y con

menor nivel escolaridad las que presentan mayor riesgo de enfermar (1,2).

En 1931 Galloway sugiri6 que la enfermedad periodontal materna (EPM)
causada por bacterias anaerobias gram negativas puede generar cambios
placentarios que aumentan la probabilidad de PP y afectar el desarrollo fetal.
En 1996 Offenbacher realiza el primer estudio de casos y controles
demostrando un riesgo 7,5 veces mayor de PP en gestantes con periodontitis
(3), dando inicio al estudio de esta enfermedad y su relacion con resultados

adversos al final del embarazo.

Las investigaciones de casos y controles, cohortes prospectiva y de corte
transversal que se han realizado, han centrado sus esfuerzos para determinar
si la asociacion es positiva 0 no, encontrandose diversidad en los resultados en
los 5 continentes, sin ser aun clara la relacién entre estas dos variables (3-5),
hecho que es atribuido en parte a la heterogeneidad de los estudios, por su
disefio, analisis estadistico, tamafio de la muestra, control de variables de
confusiéon y la definicion de periodontitis utilizada para el diagnostico,

generando incertidumbre en los resultados publicados hasta el dia de hoy.

La alta variabilidad que se ha descrito en los resultados de estudios
observacionales analiticos y descriptivos, hace necesario la realizacion de un
meta-analisis que permita mejorar la medicion y precision de la asociacion
entre periodontitis y PP, para la creacion de estrategias que optimicen el estado
de salud oral de la mujeres en edad fértil* y mejorar los criterios diagnésticos
para realizar tratamientos clinicos adecuados que reduzcan la incidencia de
resultados adversos al final del embarazo, la mortalidad neonatal y las secuelas
fisicas y mentales por esta causa, potenciando el capital humano desde el
nacimiento para lograr sociedades con altos estdndares de salud y de

desarrollo emocional, educativo y productivo para las naciones que habitan.

! La edad en las mujeres es un antecedente biodemografico que permite identificar factores de
riesgo a lo largo de toda la vida, aspecto que adquiere mayor importancia en el periodo
denominado edad fértil, el cual se caracteriza por la capacidad de la mujer para ovular y quedar
en estado de embarazo (6).
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1.  HIPOTESIS

1. Hipétesis nula: la periodontitis en gestantes es una patologia que no se
encuentra asociada como factor de riesgo para partos pretérmino, por lo

tanto el odds ratio medido serd menor de 1.

2. Hipotesis alternativa: la periodontitis es una patologia que representa
un factor de riesgo asociado a la presentacion de partos pretérmino, y su

odds ratio sera mayor de 1.
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IV. INTRODUCCION

El estudio que ser& descrito en las paginas siguientes, mostrara dos enfoques,
uno desde la salud publica y el otro desde el ambito clinico, ya que al hablar
de periodontitis y Parto Pretérmino (PP), no es posible separar estos
paradigmas, si se pretende mejorar el estado de salud de la gestantes y
disminuir las tasas de morbi-mortalidad neonatal que resultan de la
prematuridad. Se realizara también una revision de los aspectos de mayor
relevancia sobre la fisiopatologia, el diagndstico y el tratamiento del PP y la

periodontitis.

Es necesario resaltar que a nivel mundial existe una constante preocupacion
para promover la salud oral, ya que la periodontopatias, entre ellas la caries
infantil son consideradas un problema de salud publica que no permite elevar
los estandares de vida de las poblaciones, siendo un hecho real y consensuado
por la comunidad cientifica mundial que las poblaciones con mayor riesgo de
padecer enfermedades orales son las que tienen condiciones socioeconémicas
desfavorables, con niveles de analfabetismo elevado y con dificil acceso a los

servicios de salud (7,8).

En Latinoamérica los nacimientos pretérmino constituyen una importante causa
de mortalidad neonatal y su etiologia es desconocida en mas del 50% de los
casos (9); en Colombia los estudios sobre la asociacion entre periodontitis y PP
son exiguos; Arteaga-Guerra 2010, no obtiene datos concluyentes debido a
que la muestra es pequefia y los casos y controles no se encuentran bien
definidos (10). Méndes 2008, no encuentra una relacién entre enfermedad
periodontal y PP (11), sin embargo el estudio no tienen una adecuado control
de las variables de confusion; Duque 2011, en un estudio descriptivo, reporta
gue los médicos son escépticos frente a la relacién de enfermedad periodontal,
PP y otras enfermedades sistémicas como las cardiovasculares, ya que

consideran que las explicaciones fisiopatologicas no son adecuadas (12).

Lo anterior demuestra que es una necesidad aumentar no solamente el nUmero

de estudios y su evidencia, sino el nivel de concientizacibn de que nos
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encontramos frente a un serio problema de salubridad, que coloca en riesgo la
estabilidad econdmica y social de las naciones, al tener una poblacion que es
débil y poco productiva desde el nacimiento por causas que se pueden evitar y

modificar.

Ademas de la morbi-mortalidad neonatal, se debe tener en cuenta los gastos
econémicos a nivel hospitalario y los generados por las secuelas fisicas, que
disminuyen los ingresos salariales de una persona a lo largo de su vida;
Trasande 2016, evaluo estos factores en Estados Unidos durante el afio 2010;
en este afo se registraron 3'963.694 nacimientos de los cuales el 12% fueron
pretérmino; los costos asociados a esta circunstancia fueron 760 millones de
dolares en cuidados médicos y 4.33 billones en pérdida de productividad
econOmica durante toda la vida, calculos basados en la disminucion del
coeficiente intelectual de las personas que nacen prematuramente (13); estos
datos deben ser un motivo para que los gobiernos nacionales prioricen el
cuidado de las madres gestantes y realicen los mayores esfuerzos para que su
poblacion desde el nacimiento sea saludable, teniendo en cuenta que la
probabilidad de hospitalizacion de los bebes prematuros es del 20% en el
primer afio de vida, probabilidad que aumenta si el peso es menor de 2000
gramos (14,15).

Si la hipétesis de la existencia de una asociacién entre periodontitis y PP es
positiva en el meta-analisis, surgiria una oportunidad importante para realizar
politicas y estrategias en salud publica y a nivel clinico, respaldadas por los
métodos de la Medicina Basada en la Evidencia (MBE), que permitan reducir el
riesgo de las gestantes de enfermar de periodontitis y de tener una parto
pretérmino por esta causa; adicionalmente se disminuiria el costo social y
econdémico que implica el tratamiento y rehabilitacion de bebes prematuros, que
deben nacer con todas sus facultades fisicas y mentales, teniendo presente

gue la periodontitis materna es una un factor de riesgo modificable.
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V. PARTO PRETERMINO

1. Epidemiologia del parto pretérmino

El parto pretérmino es la principal causa de muerte neonatal a nivel mundial, en
el afio 2013 la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) reporto que el 35,7 %
de estas defunciones son debidas a los nacimientos prematuros, el 40,8% en el
periodo neonatal temprano (0 a 6 dias) y el 21,7 % en el tardio (7 a 27 dias), lo
qgue representd 986.900 defunciones (16); en el informe “Nacido Demasiado
Pronto” la OMS, afirma que 15 millones de nifios nacen de forma prematura
anualmente, con los consecuentes costos economicos a nivel familiar, social y
en el sistema de salud (17); adicionalmente al nacimiento pretérmino se le ha
atribuido mas del 50% de las secuelas permanentes que los infantes sufren a
nivel neurolégico, cardiovascular, respiratorio y congénito; la probabilidad de
morir es 40 veces mayor en los infantes con bajo peso al nacer, hecho que se

relaciona en la mayoria de los casos con los nacimientos prematuros (18-21).

En los Estados Unidos en el 2015, la prevalencia de PP fue del 12 %, en
Europa del 5 al 9% y en paises en via de desarrollo se reportd mayor al 15%.
En el 70% de los casos los PP son espontaneos y se atribuyen a la presencia
de enfermedad infecciosa en el 30 al 50% de estos eventos, siendo la infeccion
genitourinaria la responsable del 25 al 40%; McGaw 2002, le atribuye a la
periodontitis el 18,2% de los casos registrados (21-24). En Colombia la
prevalencia de partos prematuros en el afio 2010 fue en el &rea urbana del
11,3% y en la zona rural del 9,8% (25), cifras similares a las estadounidenses y
muy por encima de la prevalencia europea, lo que implica aumentar la inversion

para el cuidado de la salud de los recién nacidos y la madre.

2. Factores de riesgo de parto pretérmino (PP)

El estudio de los factores de riesgo para PP tiene tres objetivos: primero iniciar
un tratamiento especifico; segundo definir una poblacion para intervenciones

especificas de prevencion primaria, secundaria o terciaria; y tercero proveer
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informacion para dilucidar los mecanismo fisiopatologicos del PP (24). Los
factores de riesgo se dividen en primarios, si estan presentes antes del
embarazo o secundarios si se desarrollan durante el periodo de gestacion (20),

ver tabla 1.

Tabla 1. Factores de riesgo para parto pretérmino y bajo peso al nacer

Factores de riesgo primario

Factores de Riesgo secundarios

"Raza negra"

Cuidado prenatal inadecuado

edad < 17 afios o > 34 afos

Fertilizacion in vitro

Violencia doméstica

Baja ganancia de peso en el embarazo

Estrés o depresion

Anemia por deficiencia de hierro

Tabaquismo / alcoholismo

Pre-eclampsia

Uso de sustancias psicoactivas

Elevacion de fibronectina

Parto pretérmino previo

Vaginosis bacterianas

Aborto previo en el segundo trimestre

Corioamnionitis

Historia familiar de polimorfismo

Abruptio de placenta

Enfermedad pulmonar crénica

Placenta previa

Hipertension cronica

Gestacion multiple

Diabetes

Diabetes gestacional

Enfermedad renal Ruptura prematura de membranas

Bajo nivel educativo Infecciones genito-urinarias

La literatura médica en general aun no reconoce a la periodontitis como un
factor de riesgo, sin embargo la enfermedad periodontal (EP) ha tomado gran
importancia al asociarse con enfermedades sistémicas como la hipertension
arterial, preeclampsia y eclampsia, diabetes mellitus, sindrome metabdlico y
enfermedad cerebrovascular, por lo que su estudio como factor de riesgo para
la presencia de resultados adversos durante el embarazo, gana relevancia a

nivel clinico y en el campo de la salud publica (5,18,26).

3. Fisiopatologia del parto pretérmino

El Colegio Americano de Obstetras y Ginecélogos divide el parto a término en
tres periodos; a término temprano (37 0/7 a 38 6/7 semanas de gestacion), a

término (39 0/7 a 40 6/7 semanas de gestacion), y a término tardio (41 0/7 a 41
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6/7 semanas de gestacion) (27). El trabajo de parto normal se caracteriza por:
1) activacion del miometrio que genera contracciones uterinas, 2) maduracion
cervical y 3) rotura de las membranas corioamnidticas. Si algunos de estos
eventos se activa de forma aislada antes de la semana 37, se presentara
trabajo de parto de forma prematura, proceso que puede ser acelerado por
infeccidbn sistémica e intrauterina, estrés materno o fetal, hemorragia

coriodecidual y sobre distension uterina (28).

» Activacion del miometrio: se ha propuesto que el inicio de la
contractilidad miometrial por los estrégenos y el cortisol, se debe a la
activacion del eje hipotdlamo — hipofisis — suprarrenal del feto. El
aumento de la producciéon de cortisol, por incremento de la hormona
liberadora de corticotropina, debida a la estimulacion del sistema
nervioso fetal, incrementa los niveles de prostaglandina E2, lo que
favorece la accion uterotdonica miometrial y su activacion contractil. La
aparicion de factores estresantes a nivel fetal, como la infeccion
intrauterina, el estrés materno, los traumas etc, provocaran que antes

de la semana 37 se active el trabajo de parto (29).

» Maduracion cervical: cuando se inicia el trabajo de parto, se modifica
la organizacion e integridad de las fibras de colageno y la concentracion
de agua, proteoglicanos y acido hialurénico; este proceso esta mediado
por la interleucina 1 beta, interleucina 6, interleucina 8, el factor de
necrosis tumoral alfa, los cuales inducen quimiotaxis de neutrofilos y
aumentan la produccibn de quimiocinas, prostaglandinas vy
metaloproteasas de matriz extracelular para la remodelacién del tejido

conectivo del cuello uterino (29).

Las prostaglandinas son un mediador que de forma sinérgica interactian
con las interleucinas, generando un efecto vasodilatador que aumentan
la permeabilidad y el flujo vascular. Finalmente el oxido nitrico en su
isoforma endotelial principalmente, acelera el proceso de dilatacion y

borramiento del cuello cervical. Se ha identificado en gestantes con PP,
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gue en procesos de estrés oxidativo, aumenta la actividad de las
citocinas, prostaglandinas y oxido nitrico, lo que activa y acelera los
cambios cervicales de dilatacibn y borramiento. Térnblom 2005,
demostré que la enzima Oxido nitrico sintasa (NOS), en sus tres
isoformas (inducible, endotelial y neuronal) se encuentra en mayores
concentraciones en mujeres con parto pretérmino, en comparaciéon con

las mujeres con parto a término (29,30).

» Ruptura prematura de membranas: las membranas corioamnioticas,
estan formadas por el corién y el amnios, las cuales estan constituidas
por epitelio celular y tejido conectivo, principalmente colageno que da la
fuerza tensil a las membranas, confiriéndole resistencia mecanica para
proteger al feto. Cuando el equilibrio entre la sintesis y la degradacion
de colageno se altera lleva a la ruptura de membranas en embarazos a
término o prematuramente, como ocurre en procesos infecciosos o por
deficiencia de Acido Ascérbico que actia como cofactor para la sintesis
de esta proteina (29).

4. Diagndéstico del Parto Pretérmino

La OMS define el parto pretérmino a los nacimientos que ocurren menor a 37
semanas de gestacion (31); se divide en tres grupos: 1) extremadamente
prematuro, por debajo de las 28 semanas, incluyendo a los recién nacidos en
limite de viabilidad (< a 26 semanas); 2) muy prematuro, de 28 a 32 semanas;
3) prematuro moderado y tardio, entre 32 y 36 semanas 6 dias de
amenorrea; los prematuros tardios corresponde a los nacimiento mayores a 34
semanas de gestacién (32). Sintomaticamente se manifiesta por contracciones
uterinas dolorosas o indoloras, dolor a la presion lumbar y en hipogastrio,
aumento del flujo y sangrado vaginal (33), sin embargo los sintomas son
inespecificos por lo que se requiere de un adecuado examen fisico y pruebas

diagnésticas adicionales.



23

PERIODONTITIS MATERNA COMO FACTOR DE RIESGO ASOCIADO A PARTOS PRETERMINO: REVISION
SITEMATICA Y META-ANALISIS

Como el PP constituye un resultado, para su diagnéstico, se debe conocer la
definicion de Amenaza de Parto Pretérmino, que corresponde clinicamente a
la presencia de 4 contracciones uterinas en 20 minutos u 8 en una hora, con
una duraciéon mayor de 30 segundos de cada contraccion y al tacto vaginal la

presencia de borramiento cervical mayor del 70% o una dilatacion 22 cm (34).

El diagndstico ecografico se realiza si presenta una longitud cervical < 25 mm;
se ha sefialado que el mayor valor predictivo positivo se .obtienen con una
longitud < 18 mm y el menor valor predictivo positivo con una longitud superior
de 30 mm. Finalmente el test de fibronectina se realiza entre la semana 24 a
34 de gestacion, una concentracion mayor de 50 ng/ml indica una separacion
de las membranas fetales de la decidua, lo que representa un incremento del

riesgo de parto pretérmino (35).

5. Prevencion y manejo del parto pretérmino

5.1. Prevencion primaria

Son las medidas que se aplican para evitar la aparicion o disminuir la
probabilidad de presentar PP, para ello la consulta preconcepcional y la
prenatal son indispensables para la identificacion de factores de riesgo y
deteccion de enfermedades que puedan originar nacimientos prematuros; las
principales medidas a tener en cuenta son: seguimiento nutricional, orientacion
familiar, evitar el consumo de sustancias psicoactivas como el tabaco y el

alcohol y prevenir las infecciones de transmision sexual (32).

5.2. Prevencién secundaria

Son las medidas que se instauran para evitar la progresion de la enfermedad,
diagnostico precoz y aplicacion de medidas terapéuticas para detener su
evolucion; se describen el pesario cervical, cerclaje cervical y el uso de la

progesterona (32).
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5.2.1. Pesario cervical
El uso del pesario es controversial, los resultados de ensayos clinicos han

demostrado disminucién del riesgo y también ha evidenciado que no hay
alteracion en la evoluciéon del parto pretérmino. El ensayo clinico aleatorizado
de Goya 2012, recomienda el uso del pesario cervical en gestantes con cuello
cervical menor de 25 mm (36); Nicolaides 2016, no observa disminucién del
riesgo de PP en embarazos unicos, OR: 1,12: IC 95%: 0,75 — 1,69 (37) ; el
meta-andlisis de Jin 2017, no evidencia un efecto protector del pesario,
advirtiendo que se requieren de mas ensayos clinicos aleatorizados para

confirmar este resultado (38).

5.2.2. Progesterona
La progesterona se ha sugerido como un medicamento que reduce las tasas de

parto pretérmino en mujeres con embarazo Unico e historia de partos
pretérmino espontaneos o con cuellos cervicales cortos (39); Fonseca 2007, en
un ensayo clinico afirma que el uso de 200 mg de progesterona desde la
semana 24 a la 34, reduce significativamente el riesgo de PP (40); la revision
sistemética de Rode 2009, demuestra que la progesterona tienen un efecto
positivo en la prevencion del PP menor a 32 semanas y reduce el riesgo de
bajo peso al nacer, muerte perinatal, sindrome de estrés respiratorio fetal y la
enterocolitis necrotizante (41); Norman 2016, por el contrario no evidencia
beneficios de la progesterona en la prevencién del parto prematuro, en un

ensayo clinico aleatorizado y multicéntrico (42).

5.2.3. Cerclaje cervical
Se ha reportado que tiene un efecto beneficioso en reducir el nacimiento

prematuro en grupos de alto riesgo, mujeres con mas de tres partos pretérmino
y con cuello cervical menor de 25 mm con menos de 24 semanas de gestacion
(39); Bachmann 2003, en una revision sistematica, afirma que el cerclaje
cervical tiene un efecto significativo en prevenir el PP espontaneo antes de la

semana 34 del embarazo (43); igual que los manejos descritos anteriormente |,
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existen estudios que no muestran beneficios en la prevencién de PP; Brix
2013, no encuentra al cerclaje cervical como protector para PP antes de la
semana 34, ni antes de la semana 28 (44).

5.3. Prevencion terciaria

Hace referencia al diagndstico y tratamiento oportuno de la amenaza de parto
pretérmino; al identificarse esta condicion clinica, las acciones van
encaminadas a la neuroproteccién y maduracion pulmonar fetal y a inhibir el
trabajo de parto, si esto da como resultado beneficios maternos y fetales, como
ocurriria en partos muy prematuros, ya que el objetivo en este caso es
prolongar el mayor tiempo posible el periodo gestacional. Las medidas
recomendadas son: corticoides para maduracion fetal, sulfato de magnesio
para neuroproteccion y profilaxis para la sepsis neonatal precoz por
estreptococo del grupo B; en general no se indica tocolisis por debajo del limite

de viabilidad fetal, ni por encima de las 34 semanas (32).

5.3.1. Corticoides antenatales

La administracion de corticoides reduce la tasa de dificultad respiratoria,
hemorragia ventricular y muerte neonatal; la dexametasona tiene un efecto mas
potente en efectos no gendmicos que la betametasona, por lo que su uso debe
ser la segunda opcion; las dosis recomendada para la betametasona es 12 mg
cada 24 horas (dos dosis) y de dexametasona 6 mg cada 12 horas (4 dosis); la
administracion de un solo ciclo no se ha asociado a efectos adversos, pero su
repeticion es controversial (32,39); Liu 2015, recomienda el uso de corticoides
en embarazos menores a 34 semanas, advirtiendo que su uso después de esta
edad gestacional no tiene beneficios clinicos (45); en el meta-analisis de Amiya
2016, el uso de corticoides se restringe en mujeres con diabetes gestacional,
por la carencia de resultados que demuestren efectividad y seguridad para la
paciente y el feto (46).
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5.3.2. Sulfato de magnesio

El sulfato de magnesio es ampliamente usado para la profilaxis de
convulsiones generadas por preeclampsia o eclampsia, pero cuando es usado
como tocolitico los beneficios no son claros. Se han reportado estudios que
demuestran beneficios de este medicamento como neuroprotector,
disminuyendo el riesgo de pardlisis cerebral y de su severidad si llega a

presentarse (39).

5.3.3. Tocolisis

Aunque aun es controversial el beneficio de los tocoliticos, para disminuir la
tasa de PP, ensayos clinicos han evidenciado que pueden prolongar la
gestacion entre 48 horas y 7 dias. Los farmacos recomendados actualmente
son, atosiban, ritodrina y nifedipino y la eleccién de cual usar, dependera de las
condiciones clinicas de la paciente y de la evaluacion riesgo — beneficio, a corto

y largo plazo (47).
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VI.  METODO MADRE - CANGURO

Si no se logra prevenir el nacimiento prematuro, el equipo de salud de atencion
primaria u hospitalario debe dirigir sus esfuerzos para que las secuelas fisicas y
mentales generen el menor dafio posible en el paciente, la familia y la
sociedad; el llamado a los profesionales de la salud, es a humanizar el cuidado
del infante y el apoyo que se brinda a las familias después de un nacimiento
pretérmino, teniendo como meta la protecciéon del sistema nervioso y la
estimulacién del desarrollo neurolégico del neonato, asi como su afectividad y

la de su familia (48).

En 1978 el pediatra Edgar Rey Sanabria, del Instituto Materno Infantil de
Bogota, Colombia, desarrollé6 el Método Madre — Canguro (MMC), para el
cuidado de la neonatos prematuros y con bajo peso al nacer, el cual consiste
en el contacto piel a piel del infante y el torax materno (Ver figura 1), ofreciendo
de esta manera regulacién térmica, estabilidad fisiologica, estimulacion y
desarrollo neuro-sensitivo y lactancia materna; adicionalmente el contacto piel
a piel reestablece el vinculo madre — hijo y rescata la neonato del aislamiento

extra-uterino (48).

Figura 1. Posiciones Madre Canguro. Fuente OMS (49)

Posterior a la experiencia en Colombia se han realizado diversos estudios que
han mostrado las ventajas del MMC; Pervin 2015, demuestra que el programa,
es una opcion aceptable y viable para el cuidado de los neonatos con bajo

peso al nacer, en hospitales con recursos limitados, sin unidades de cuidado
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neonatal intensivo o avanzado (50); Bera 2014, en un ensayo clinico
controlado, evidencia que los bebes que reciben el MMC, aunque tengan
medidas antropomeétricas en percentiles inferiores al grupo control, logran
rapidamente valores similares y mejores, a nivel del crecimiento y del desarrollo
psicomotor (51). Experiencias similares a partir de ensayos clinicos en
Zimbawe y Mozambique, han demostrado que la mortalidad de los neonatos

pretérmino ha tenido una reduccién del 40% con este programa (52).

Los estudios de MBE, muestran grados de recomendacion fuertes, para
implementar de forma rutinaria el MMC, en las unidades neonatales (53),
aceptandose como un método que alivia las secuelas psicomotrices y afectivas
de los neonatos, disminuyendo igualmente los costes econémicos a nivel
hospitalario y a nivel social, permitiendo que en el futuro las personas puedan

ser productivas para su sociedad.
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VIl. ENFERMEDAD PERIODONTAL Y PARTO PRETERMINO

1. Factores de riesgo para enfermedad periodontal
La enfermedad periodontal es multicausal y por ende se presenta por la
interaccion de un agente microbiano, un huésped susceptible, factores
ambientales, genéticos, hormonales, enfermedades sistémicas, socio-
demograficos y del estilo de vida. La identificacion de los factores de riesgo
permitira mejorar la salud oral de las madres gestantes, y evitar la aparicion de

complicaciones durante o el final del embarazo.

A nivel genético se ha identificado que la periodontitis aparece en sindromes
gue predisponen a la destruccion del tejido periodontal, como el colageno y por
enfermedades que alteran la inmunidad celular o humoral; a nivel sistémico
también sobresalen las alteraciones del sistema inmune como el Sindrome de
Inmunodeficiencia Adquirida y las leucemias y las patologias que alteran el
equilibrio endocrino y metabdlico, como la diabetes mellitus mal controlada,

colitis ulcerativa y la enfermedad de Crohn (54,55).

Los factores sociodemograficos y habitos de vida, que se han identificado de
mayor riesgo, son el tabaquismo, la mala higiene oral, bajo nivel
socioeconOmico y educativo. El tabaquismo en cualquiera de sus formas, ha
sido descrito como un factor etioldgico directo en la transicion de una gingivitis
a una lesion destructiva del periodonto, a causa de la nicotina, cianuro de

hidrégeno y mondéxido de carbono contenidos en el cigarrillo (54,55).

Se ha descrito que una mujer con buenos habitos de higiene oral durante el
embarazo, tiene menor riesgo de desarrollar enfermedad periodontal vy
contrarrestar la gingivitis fisioldgica, generada por el incremento en las
concentraciones de progesterona y estrogeno en este periodo, disminuyendo el
efecto depresor del sistema inmune y las alteraciones vasculares a nivel
gingival que estas hormonas generan durante la gestacion; también se ha
demostrado que los factores socio-econdmicos y educativos influyen sobre la

higiene oral (56).
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2. Etiologia de la periodontitis durante la gestacion

La periodontitis es una enfermedad infecciosa de origen bacteriano, en la que
se han descrito mas de 300 patégenos, que producen una ruptura del equilibrio
entre la virulencia y la capacidad de respuesta inmune del huésped, afectando
el tejido periodontal, proceso que es potenciado por el tabaquismo, farmacos y
alteraciones hormonales, como sucede con la diabetes mellitus o las hormonas
sexuales femeninas (57,58); también contribuye en este proceso la formacién
por parte de las bacterias de biofilms, que son microambientes especiales para

protegerse de los antibidticos naturales o artificiales (59).

En el embarazo las bacterias que han sido identificada con mayor frecuencia a
nivel oral y fetoplacentario en mujeres con partos pretérmino son: Bacteroides
forsythus, Porphyromonas gingivalis, Actinobacillus actinomycetemcomitans,
Treponema denticola y Prevotella intermedia (18). Seferovic 2016, demostré en
un estudio en ratones en estado de embarazo, que las bacterias de la cavidad
oral pueden colonizar y vivir en la placenta, previa propagacion hematégena,

proceso facilitado por la presencia de periodontitis (60).

3. Fisiopatologia de la periodontitis en el parto pretérmino.

La periodontitis se caracteriza por la inflamacién gingival que avanza hacia la
insercién 6seo alveolar, con posterior formacién de bolsas periodontales y
perdida de insercion dentaria (61); si la enfermedad progresa se presentara
ulceracién del epitelio, exponiendo el tejido conectivo y los capilares
sanguineos a la placa bacteriana, facilitando la entrada de las bacterias o de
sus toxinas (enzimas citoliticas y lipolisacaridos) a la circulacion sistémica
durante la ingesta alimentaria o el cepillado, liberando factores mediadores de
la inflamacion como Factor de Necrosis Tumoral Alfa, interleuquinas (IL-1, IL-6
e IL-8), prostanglandina E2, interferon gamma, proteina c reactiva (62),

resultando en una mayor respuesta vascular, infiltracion de la pared vascular,
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proliferacion de musculo liso, degeneracion vascular grasa y coagulacion
intravascular, que causan un efecto directo sobre la unidad fetoplacentaria e
hipertension arterial, alterando el intercambio de nutrientes entre la madre y el
feto hecho que trae como consecuencia retraso del crecimiento fetal;
adicionalmente la activacion de la cascada de la inflamacién con produccion de
proteina c reactiva, contribuye a la contraccion uterina, dando lugar a abortos o

partos prematuros con bajo peso al nacer (63—66).

Los mecanismos de infeccion y propagacion que se han descritos de la
periodontitis a la unidad fetoplacentaria son: traslocacion de patdégenos
periodontales, depdsito periodontal de lipolisacaridos y por accion de los

mediadores inflamatorios periodontales (64).

3.1. Cambios hormonales en el embarazo y periodontitis

Otro aspecto de importancia que aumenta el riesgo de periodontitis durante el
embarazo es el incremento de las concentraciones de progestagenos y
estrogenos a nivel plasmatico y de sus receptores a nivel gingival. Estas
hormonas alteran la flora microbiana, la estructura periodontal, el sistema
inmunitario y aumentan la produccién de mediadores proinflamatorios, que
exacerban la respuesta a la placa bacteriana, resultando en un incremento del
crecimiento de la microbiota anaérobica gram negativa; estos sucesos se
presentan con mayor frecuencia durante el segundo mes de embarazo,

alcanzando su cenit al octavo (2,67).

El efecto hormonal sobre el periodonto trae como resultado que las mujeres en
estado de embarazo alcancen una prevalencia del 50 al 98,25% de sufrir algun
tipo de enfermedad periodontal, y un aceleramiento en la progresién de la
periodontitis, que resulta en lesiones con mayor grado de severidad en esta
poblacion (68); estas afecciones se pueden disminuir con un estricto control de

la placa bacteriana durante el embarazo (69).
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En el segundo trimestre de gestacion, hay un aumento significativo de la
poblacion de Prevotella intermedia, hecho que se ve favorecido también por la
elevacion en las concentraciones de progesterona y estrogenos que pueden
actuar como factores de crecimiento y ser usadas para los procesos
metabdlicos bacterianos, al tener una estructura quimica similar a la vitamina Kk,

molécula que normalmente requieren para su crecimiento (70,71).

La progesterona ha sido descrita, como la responsable de inducir la dilatacion
de los capilares gingivales, y en consecuencia de la sintomatologia de eritema,
edema, aumento del exudado capilar y de la permeabilidad capilar, por accién
directa sobre las células endoteliales, aumento en la sintesis de
prostaglandinas y la supresion de la respuesta celular asociada al embarazo
(71); adicionalmente los estrogenos generan cambios en la queratinizacion del
epitelio gingival, afectando el mantenimiento y reparacion del colageno y
disminuyendo la efectividad de la barrera epitelial ante la infeccidon bacteriana,

alterandose las estructuras de soporte del diente (72).

A nivel del sistema inmunoldgico se ha demostrado que la progesterona en
altas concentraciones, deprime el sistema inmune, principalmente sobre la
respuesta de los linfocitos TH1, manteniendo o aumentando la respuesta de
linfocitos TH2; este efecto se genera principalmente en regiones proximas a la
placenta, de forma que el sistema inmune materno no rechace el feto (73).
También se ha documentado una disminucién en la migracion funcional de
células inflamatorias y en la fagocitosis, y una depresion de la quimiotaxis de
neutrofilos y fibroblastos, lo que predispone a la mujer embarazada a un ataque
bacteriano mas agresivo, si no hay control de la placa bacteriana (70).

4. Diagnéstico de la Enfermedad Periodontal durante el embarazo

La clasificacion aceptada por la Academia Americana de Periodoncia, de la

enfermedad periodontal data de 1999, realizada en el Taller Internacional para
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la clasificacion de la enfermedad periodontal (EP) y sus condiciones. Ver tabla

2. En general la EP se divide en dos estadios:

4. 1. Gingivitis: inflamacion de la encia sin afectar los tejidos de
soporte (ligamento, cemento, hueso). Puede ser clasificada de
acuerdo a su extension como localizada (<30% de sitios
afectados) y generalizada (>30% de sitios afectados) (74).
Clinicamente se caracteriza por una encia enrojecida que sangra
con facilidad, engrosamiento del margen gingival e hiperplasia de

las papilas dentaria (73) Ver figura 2 y 3.

Figura 2. Figura 3

En la figura 2 se puede observar un paciente con gingivitis y en la figura 3 el mismo paciente dos meses
después de haber realizado terapia odontoldgica basica y programa de higiene oral. Fuente: Barrancos
2006, (75).

4.2. Periodontitis: inflamacién de la encia y el periodonto de soporte,
afectando el tejido conectivo gingival, ligamento periodontal,
cemento y hueso, resultando en la aparicion de inflamacion,
formaciéon de bolsa periodontal, perdida de insercién y pérdida

Osea radiografica (74). Ver figura 4 y 5.
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Figura 4 Figura 5

En la figura 4 se describe un paciente con una bolsa periodontal de 7 mm, en el mesial incisivo central; la
figura 5 muestra en el mismo paciente una bolsa periodontal que fue reducida a 3 mm, posterior al manejo
odontoldgico basico, con raspado subgingival. Fuente: Barrancos 2006, (75).

Los parametro clinicos para el diagndstico de la enfermedad periodontal son:

» Profundidad del Sondaje Periodontal (PSP): hace referencia a la
medicion del surco periodontal, que es el espacio alrededor de los
dientes entre la encia marginal y la superficie del diente; puede medir
entre 1 y 3,9 mm en ausencia de inflamacion clinica. La bolsa
periodontal es la profundizacidon patolégica del surco, dada por la
pérdida O6sea y de insercion periodontal, se considera una bolsa
presente a partir de 4mm, asociado a sangrado al sondaje, perdida de
insercion y perdida Osea radiogréfica. Estas dos definiciones marcan la

transicion de un estado sano a una periodontitis (74).

» Nivel de Insercion Clinica (NIC): esta medida hace referencia a las
fibras de tejido conectivo gingivales que se insertan al cemento radicular
a través de fibras de Sharpey. ElI NIC se usa para evaluar la magnitud de
la pérdida de soporte periodontal (74).

» Sangrado al Sondaje (SS): se considera a este parametro como un
indicador de inflamacion periodontal, pero su presencia debe ser
analizada cuidadosamente ya que dependera del calibre de la sonda

gue se utilice y de la fuerza con la que se realice el sondaje (74).
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TABLA 2. CLASIFICACION DE LA ENFERMEDAD PERIODONTAL 1999 (76).

. ENFERMEDAD GINGIVAL

A. ENFERMEDAD GINGIVAL INDUCIDA
POR PLACA DENTAL

N -

w

. Gingivitis asociada solo por placa dental
. Enfermedades gingivales modificadas por factores sistémicos

a.  Asociada con el sistema endocrino

1. Enlapubertad

2. En el ciclo menstrual

3. Enel embarazo

4.  Gingivitis en la Diabetes Mellitus
b.  Asociada con discracias sanguineas

1.  Gingivitis en la leucemia
c. Otras

. Enfermedades gingivales modificada por medicamentos

a. Medicamentos que inducen enfermedad gingival
1. Las que inducen agrandamiento gingival
2. Las que inducen gingivitis (anticonceptivos orales)
Enfermedades gingivales modificadas por malnutricién

B. LESIONES GINGIVALES NO
INDUCIDAS POR PLACA

=

N

w

[$2]

~N o

. De origen bacteriano:

a. Neisseria gonorrhea

b. Treponema pallidu

c. Especies de estreptococo
d. Otras.

. De origen Viral

a.  Herpes virus (gingivoestomatitis primaria herpética, herpes oral
recurrente, varicela zozter)
b. Otras

. De origen Fungico

a. Especies de Candida (Candidiasis gingival generalizada)
b.  Eritema gingival lineal
c.  Histoplasmosis
d. Otras
Lesiones de origen Genético
a. Fibromatosis gingival hereditaria
b.  Otras

. Como sintoma de enfermedades sistémicas

a. Deso6rdenes mucocutaneos

b. Reacciones alérgicas

c. Reacciones atribuibles a agentes para limpieza oral o comida
d. Otros

. Lesiones trauméticas (quimicas, fisicas, térmicas)
. Reacciones por cuerpo extrafio
. Otras no especificadas

Il. PERIODONTITIS CRONICA

Localizada / Generalizada

Ill. PERIODONTITIS AGRESIVA

Localizada / generalizada

i 1. Asociado a des6rdenes hematoldgicos (neutropenia adquirida, leucemia,
IV. PERIODONTITIS COMO SINTOMA DE otras)
ENFERMEDAD SISTEMICA 2. Asociado a desoérdenes genéticos

3. Otras no especificadas

V. ENFERMEDAD PERIODONTAL NECROTIZANTE | L Enfermedad ulcerativa necrotizante
2. Periodontitis ulcerativa necrotizante
1. Absceso gingival

VI. ABSCESO DEL PERIODONTO 2. Absceso periodontal
3. Absceso pericoronal
VII. PERIODONTITIS ASOCIADA CON LESIONES 1. Lesién mixta (perioddntica — endodéntica

ENDODONTICAS

VIII. ENFERMEDADES DESARROLLADAS O
ADQUIRIDAS

1.

Relacionadas con el diente que modifican o predisponen a enfermedad

gingival o periodontitis.

2.
3.
4.

Deformidades mucogingivales y condiciones alrededor del diente
Deformidades mucogingivales y relacionadas con areas edéntulas
Trauma Oclusal

Durante el embarazo se evidencian cambios sobresalientes a nivel gingival, por

lo que se ha llamado a este estado la gingivitis del embarazo, la cual se

caracteriza por una encia aumentada de tamafo, roja y que sangra con

facilidad; una segunda patologia es el granuloma piégeno del embarazo, se

desarrolla como una respuesta inflamatoria exagerada, por un estimulo

irritativo; clinicamente corresponde a una masa de crecimiento exofitico con
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una base pedunculada que se extiende desde el margen gingival o desde los
tejidos interproximales en la zona maxilar anterior (Ver figura 6); sus sintomas y
signos inflamatorios, aparecen en el segundo mes de gestacion, aumentan en
el segundo trimestre y descienden durante el dltimo, remitiendo en la etapa
puerperal (73,77).

Figura 6. Granuloma pidgeno del embarazo

La existencia de conceptos bien definidos para gingivitis y periodontitis, no
refleja la unanimidad para el diagnostico. En el caso de la periodontitis se
encuentran en estudios de casos y controles, cohortes prospectivas y estudios
de corte transversal diversidad de criterios diagnoésticos, que dificultan la
interpretacion de los resultados que miden la asociacion de la periodontitis con
enfermedades sistémicas como la hipertension arterial o la preeclampsia o los
resultados adversos en el embarazo que se han descrito. A continuacién se
presentan tres definiciones de periodontitis de los consensos con mayor

aceptacion a nivel mundial:

4.2.1. Consenso europeo: publicado en el 2005 como Informe de
consenso del 5° taller europeo de periodoncia. Define un caso
sensible como NIC =3 mm en = 2 dientes no adyacentes y para el
caso de enfermedad severa, NIC =25 mm en = 30% de los dientes
(78).

4.2.2. Consenso estadounidense: realizado en el 2003 por la division

de Salud Oral del Centro de Control y Prevencion de
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Enfermedades, en colaboraciéon con la Academia Americana de
Periodoncia, define la periodontitis moderada como = 2 sitios
interproximales con NIC = 4 mm, en distintos dientes o = 2 sitios
interproximales con PSP = 5 mm en distintos dientes. La
periodontitis severa = 2 sitios interproximales con NIC = 6 mm,
en distintos sitios y = 1 sitios interproximales con PSP =25 mm. La
periodontitis leve la enmarcan cuando esta por fuera de las dos

anteriores definiciones (79).

4.2.3. indice de necesidad de tratamiento de la comunidad: CPITN
por sus siglas en ingles fue diseflado en 1982 para medir la
inflamacion cronica de la enfermedad periodontal (CIPD); en 1984
se adopto para realizar diagnéstico y medir la necesidad de
tratamiento (80) y desde entonces ha sido uno de los indices mas
utilizados, y clasifica a la enfermedad de la siguiente forma ( Ver
tabla 3) (81):

Tabla 3. Puntaje CPITN 1999

Puntaje Definicién
0 Saludable
1 Sangrado al sondaje
2 Célculos supra y subgingivales
3 Bolsa periodontal de 3,5 a 5,5 mm
4 Bolsa periodontal mayor a 6 mm

5. Tratamiento de la periodontitis durante el embarazo

El tratamiento se divide en tres fases, guiadas por la evolucién y severidad de
la enfermedad periodontal. En la fase | se realiza control y erradicacion de las
infecciones de la placa. En la fase Il las acciones son de correccién, lo que
incluye cirugia periodontal, tratamiento restaurador y protésico y en la fase lll el
objetivo es la prevencidn de reaparicion de la periodontitis o enfermedad

gingival (82).
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El ensayo clinico de Jeffcoat 2010, demuestra que la remocién de la placa
dental y de los célculos en el esmalte y la raiz, mejora la evolucion de la
enfermedad periodontal, es segura durante el embarazo y se asocia a una
disminucién de los partos pretérmino; Michalowicz 2006, concluye que el
tratamiento es seguro, mejora la salud oral de la gestante, pero no reduce

significativamente las tasas de PP (4,83).

Penova 2015, evidencia que el debridamiento no quirdrgico de la placa
subgingival y supragingival y la remocion de los calculos mejora el perfil
inflamatorio al disminuir la citoquinas como IL-1, IL-6, IL-8, IL-10, IL-12, IL-17,
TNF, quimiocinas (MCP-1, RANTES) y prostaglandinas en los sitios afectados,
mejorando la sintomatologia clinica, pero sin evidencia convincente de que
disminuya la tasa de partos pretérmino (84). El meta-analisis de polizos 2008,
concluye evidencia a favor del tratamiento con escalado y aplanamiento de
raices de la enfermedad periodontal durante el embarazo con un OR: 0,55; IC
95%: 0,35 — 0,86; p: 0,008 (22).

Con respecto al manejo antibidtico se ha sugerido que su uso se reserve para
la periodontitis severa (85). El ensayo clinico de Lopez 2002, indico el uso
topico de clorexidina al 0,12% una vez al dia, al inicio del tratamiento con
escalado y aplanamiento de raiz, completando el tratamiento antes de la
semana 28 de gestacion, con posteriores controles cada 2 a 3 semanas hasta
el dia del parto, demostrando una reduccion de la tasa de partos pretérmino
con bajo peso al nacer (86). Silk 2008, recomienda el uso de penicilina,
amoxicilina y cefalexina, como antibiéticos de primera linea para el manejo de
las infecciones orales agudas durante el embarazo y en caso de
hipersensibilidad a las penicilinas, recomienda emplear eritromicina base o
clindamicina (87), sin embargo, se requieren de ensayos clinicos o estudios de
casos y controles que puedan mejorar el nivel de recomendacién de este

articulo de revision para el uso de antibitticos en la periodontitis materna.
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VIIl.  OBJETIVO GENERAL

Evaluar la asociacion entre periodontitis y partos pretérmino de mujeres en
edad fértil, a partir de estudios observacionales analiticos realizados a nivel

mundial.

1. Objetivos especificos

1.1. Analizar si la periodontitis materna es un factor de riesgo para parto

pretérmino.

1.2. Realizar una revision sistematica que permita evaluar el estado del arte

de la asociacion entre enfermedad periodontal y parto pretérmino.

1.3. Evaluar los consensos de diagnostico para periodontitis y su aplicacion

en investigacion la clinica.
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IX. MATERIALES Y METODOS
1. Disefio ytipo de estudio:

Disefio Observacional; tipo de estudio, Revision Sistematica y Meta-analisis

2. Busqueda de la evidencia

2.1. Bases de datos y portales bibliograficos

a) Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (88)
(MEDLINE) /PUBMED:

MEDLINE es la base de datos de citas de revistas de la National Library of
Medicine (NLM). Creada en 1966, proporciona mas de 23 millones de
referencias de articulos publicados desde 1946, de mas de 5600 revistas
académicas divulgadas en todo el mundo de las areas biomédicas y de
ciencias de la vida (89,90); adicionalmente MEDLINE es el resultado de la
suma de tres indice bibliogréficos: Index Medicus, generado por la NLM;
International Nursing Index producido por la American Journal of Nursing
Company en colaboracion con la NLM y el Index to Dental Literature de la

American Dental Association también en colaboracién con la NLM (91).

PUBMED es un proyecto desarrollado por el National Center for Biotecnology
Information (NCBI) de la NLM, esta disponible desde 1996 y contiene mas de
27 millones de citaciones de literatura biomédica de MEDLINE, revistas de
ciencias de la vida y publicaciones de libros en linea (89,91,92). La NLM
explica que inicialmente la palabra PUBMED no pretendia ser usado como
acronimo o abreviacion, pero “Med” hace referencia a MEDLINE y “Pub” a
publico, presentando a PUBMED como la version libre de MEDLINE (93).

Palabras claves: “periodontitis AND preterm birth”, “peridodontal diseases

AND preterm delivery”, “periodontitis AND preterm labor”
Tipo de estudio: cohorte prospectiva, casos y controles, meta-analisis.
Idiomas: espaiiol e ingles

Cobertura de busqueda: 1946 a 2016
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b) Excerpta Medica database (EMBASE):

Es una base de datos europea, con cobertura mundial y pertenece a la editorial
ELSEVIER, sus origenes datan de 1947 como Excerpta Medica, iniciativa de
médicos holandeses que recopilaban y difundian literatura médica en habla
inglesa; en 1972 se une a la editorial ELSEVIER, y es denominada a partir de
este afio como EMBASE. Actualmente la coleccion incluye literatura biomédica
internacional como: EMBASE (1974 — 2016) y EMBASE classic (1947 — 1973)
(94). El registro actual es mayor a 32 millones de referencias con mas de 8500

revistas de 95 paises (95).

Palabras claves: “periodontitis AND preterm birth”, “peridodontal diseases

AND preterm delivery”, “periodontitis AND preterm labor”
Tipo de estudio: cohorte prospectiva, casos y controles, meta-analisis.
Idiomas: espariol e ingles

Cobertura de busqueda: 1947 a 2016

c) ScienceDirect:

Es un portal bibliogréfico que pertenece a ELSEVIER, y permite el acceso al
texto completo de las investigaciones desde 1995; en la actualidad permite la
revision de 14 millones de articulos y capitulos de libro, 3800 revistas

cientificas y 35000 libros electronicos, en 22 areas del conocimiento (96).

Palabras claves: “periodontitis AND preterm birth”, “peridodontal diseases
AND preterm delivery”, “periodontitis AND preterm labor”

Tipo de estudio: cohorte prospectiva, casos y controles, meta-analisis.
Idiomas: espariol e ingles

Cobertura de busqueda: 1995 a 2016
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d) Scientific Electronic Library Online (Scielo):
Scielo es un proyecto iniciado en Brasil en 1997, por la Biblioteca Regional de
Medicina (BIREME), centro especializado de Organizacion Panamericana de la
Salud, en colaboracion con la Fundacion de Apoyo a la Investigacion del
Estado de San Pablo, Brasil (FAPESP), con el objetivo de aumentar la
visibilidad, el acceso y la credibilidad, internacional de la investigacion cientifica
de América Latina y el Caribe. Actualmente es considerada una base de datos
iberoamericana (94,97). Esta base de datos cubre 15 paises iberoamericanos
y Sudafrica, ha publicado 573.525 articulos de acceso abierto, y agrupa 1249

revistas actualmente (98,99).

Palabras claves: “periodontitis AND preterm birth”, “peridodontal diseases
AND preterm delivery”, “periodontitis AND parto pretérmino”, “enfermedad
periodontal AND parto pretérmino”

Tipo de estudio: cohorte prospectiva, casos y controles, meta-analisis.
Idiomas: espaiiol e ingles

Cobertura de busqueda: 1996 a 2016

e) Red de Revistas Cientificas de América Latina y el Caribe, Espana y

Portugal (Redalyc):

Base de datos iberoamericana, fundada por la Universidad Auténoma del
Estado de México en el afio 2002, con publicaciones principalmente del area de
las ciencias sociales; en el afilo 2006 son incluidas colecciones relacionadas
con la medicina; actualmente cuenta con 1199 revistas y ha publicado 542.278
articulos de texto completo y acceso libre (97,100).

Palabras claves: “periodontitis AND preterm birth”, “peridodontal diseases
AND preterm delivery”, “periodontitis AND parto pretérmino”, “enfermedad
periodontal AND parto pretérmino”

Tipo de estudio: cohorte prospectiva, casos y controles, meta-analisis.
Idiomas: espafiol e ingles

Periodo de cobertura: 2006 a 2016
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2.2. Busqueda manual

a. Bibliografia de 7 meta-anélisis
En este estudio se reviso la bibliografia de 7 meta-analisis (67,101-106) que
analizaron la relacién entre periodontitis y partos pretérmino, para identificar los
articulos observacionales analiticos que fuesen de interés para la investigacion

actual.

Palabras claves: “periodontitis AND preterm birth”, “peridodontal diseases
AND preterm delivery”, “periodontitis AND parto pretérmino”, “enfermedad
periodontal AND parto pretérmino”

Tipo de estudio: cohorte prospectiva, casos y controles.

Idiomas: espaiiol e ingles

Periodo de cobertura: 2003 a 2016

b. Biblioteca-hemeroteca:

Se realiz6 una busqueda en las bibliotecas de la Facultad de Salud de la
Universidad Industrial de Santander (Colombia) y en la biblioteca de la Facultad
de Ciencias de la Salud de la Universidad Pedagogica y Tecnolégica de
Colombia.

Palabras claves: “periodontitis AND preterm birth”, “peridodontal diseases
AND preterm delivery”, “periodontitis AND parto pretérmino”, “enfermedad
periodontal AND parto pretérmino”

Tipo de estudio: cohorte prospectiva, casos y controles, meta-analisis
(revistas, tesis de grado, memorias de congresos).

Idiomas: espariol e ingles

Periodo de cobertura: 1996 a 2016
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2.3. Otras herramientas de busqueda

a. Google académico
Constituye un meta-buscador, empleado para complementar la pesquisa de
articulos cientificos hecha previamente en bases de datos, al ser un motor de
busqueda general, utiliza el espectro de varios buscadores para localizar
informacion. Google fue fundado en 1998, y en el 2004 fue lanzado Google
Académico (91,97).

Palabras claves: “periodontitis AND preterm birth”, “peridodontal diseases
AND preterm delivery”, “periodontitis AND parto pretérmino”, “enfermedad
periodontal AND parto pretérmino”

Tipo de estudio: cohorte prospectiva, casos y controles, meta-andlisis.
Idiomas: espaiiol e ingles

Periodo de cobertura: 1996 a 2016. Se expresa como limite inferior 1996, al
ser el aflo en que fue publicado el primer estudio de casos y controles por

Offenbacher (3), sobre la asociacién de periodontitis y partos pretérmino.

3. Criterios para la seleccion y revision de articulos

El acceso y seleccidén general de los estudios se realiza de articulos indexados
en bases de datos o portales bibliograficos, y los que son localizados en meta-
buscadores, y de forma manual en bibliotecas universitarias, filtrando por
estudios observacionales analiticos en espafiol e inglés, que indaguen en la
relacion de partos pretérmino y enfermedad periodontal, de acuerdo a los
criterio de inclusiéon y exclusién que se describen en los apartados siguientes.

Primero se leyo el titulo y el resumen, para seleccionar las investigaciones que
potencialmente podian ser incluidas y excluir los estudios duplicados, y que no
se relacionaban con la tematica de investigacion; posteriormente, los articulos
incluidos se leyeron en su texto completo y se analizaron para obtener la
muestra final y realizar la extraccién de datos para el desarrollo de la revisién

sistemética y meta-analisis.



45

PERIODONTITIS MATERNA COMO FACTOR DE RIESGO ASOCIADO A PARTOS PRETERMINO: REVISION
SITEMATICA Y META-ANALISIS

4. Criterios de inclusién y evaluacion de la calidad de los estudios

Se escogieron estudios Observacionales analiticos de casos y controles (ECC)
y estudios de cohorte prospectiva (ECP) que relacionaban periodontitis con PP
0 periodontitis con parto pretérmino y bajo peso al nacer (PPBP); las
investigaciones debian tener como unidad de medida para la correlacion el
Odds Ratio (OR) el cual debi6 ser ajustado (ORa) por Modelos de Regresion
Logistica Multiple (MRLM).

Los articulos escogidos deben cumplir con los criterios de evaluacion de Critical
Appraisal Skills Programme Espafiol (CASPe), para estudios de cohorte y
estudios de casos y controles (107) y tener 5 0 mas puntos de acuerdo a la
escala de Newcastle-Ottawa (108) (ver anexos 4 y 5), para garantizar la
minima calidad metodoldgica de los estudios incluidos; también debian cumplir
con el 80% o mas de las siguientes variables: afio, tipo de estudio, lugar,
objetivo, periodo del estudio, calculo de la edad gestacional, aleatorizacién,
descripcion de caso y control o de expuestos y no expuestos con sus
respectivos criterios de inclusion y de exclusion, examen dental ciego, tipo de
medida clinica para el diagnostico de periodontitis, tiempo del examen
periodontal, tipo de analisis estadistico (ORc, ORa, MRML), estudio y control
de variables de confusion o factores de riesgo, definicion de periodontitis,
conclusiébn y base de datos; se siguieron las recomendaciones de la
declaracion PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic reviews and
Meta-Analyses) para la valoracion de articulos incluidos en una revisién
sistematica y meta-andlisis (109,110), teniendo en cuenta que el eje tematico

del estudio es la evaluacion de la periodontitis como factor de riesgo para PP.

El parto pretérmino de acuerdo a la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
se defini6 como nacimientos < 37 semanas, y parto pretérmino con bajo peso
al nacer a los nacimientos < 37 semanas y peso al nacer < 2500 gramos, el

parto a término sin complicaciones es definido como parto = 37 semanas y
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neonato con peso al nacer = 2500 gramos (31,111). La exposicion o no
exposicion se define de acuerdo a la presencia o no de periodontitis en las

gestantes estudiadas.

5. Criterios de exclusiéon

Se excluyen los estudios duplicados y que no cumplen con las variables de
inclusion descritas, y que tienen un puntaje menor de 5 de acuerdo a la escala

de Newcastle-Ottawa.

6. Evaluacion de la variabilidad entre los investigadores que califican
la calidad de los estudios

La revision de los articulos la realizaron dos observadores de forma
independiente que no tuvieron acceso a los autores, afio de publicacion y
nombre de la revista; el desacuerdo entre los dos observadores fue mediado
por la discusion académica o la participacion de un experto para la aclaracion
de las dudas metodoldgicas y seleccion final de los estudios. La concordancia
entre los dos observadores se midié con el indice de kappa, que en la version
5.1.0 del manual Cochrane para revisiones sistematica de intervenciones (112)
se interpreta de la siguiente manera:

Tabla 4. Interpretacion del indice Kappa. Tomado del Manual Cochrane para
revisiones sistematicas de intervenciones.

indice Interpretacion
0,40 a 0,59 Acuerdo aceptable
0,60 a 0,74 Acuerdo adecuado
Mayor o igual a 0,75 | Acuerdo excelente

7. Andlisis estadistico

Los datos fueron tabulados en Excel 2007 y posteriormente exportados para su

analisis a EPIDAT 3.1, que toma la muestra (n), OR, nivel de confianza del
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95%, y el limite inferior de los intervalos de confianza (IC), posteriormente
EPIDAT realiza el reajuste para el calculo del limite superior, sin encontrarse
variabilidad significativa respecto a los IC de los estudios analizados.

Para evaluar la heterogeneidad de los estudios se emplea el método de
Dersimonian y Laird’s calculando el estadistico Q (chi cuadrado) y también se
calcula la | cuadrada (1%, empleando la férmula I* =((Q-gl)/Q)*100, donde la Q
es el estadistico chi cuadrado y gl los grados de libertad; en la tabla 5 se
describe la interpretacién de la 1? de acuerdo al manual de Cochrane para
revisiones sistematicas (113).

Tabla 5. Valores para interpretar la heterogeneidad (1?), tomado de Cochrane
Handbook for Systematic Reviews of Interventions.

Valor (%) Interpretacion

0a40 Podria no ser importante

30 a60 Puede representar moderada heterogeneidad

50 a 90 | Puede representar heterogeneidad substancial

75 a 100 Heterogeneidad considerable

El meta-analisis se realiza bajo el modelo de efectos aleatorios teniendo
presente la heterogeneidad encontrada en el analisis cualitativo de los estudios
incluidos. El sesgo de publicacién se evalla con la prueba de Egger. Los datos
de Excel también son exportados al software SPSS statistic 20 para el calculo

de prevalencias y cumplimiento de variables para el meta-analisis.
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X. RESULTADOS

a. Resultados de busqueda

De las bases de datos citadas, se obtuvieron 3104 publicaciones de las cuales,
tras analizar el titulo y el resumen, se excluyeron 2346 estudios por duplicacion
en la basqueda y que no corresponden al tema de investigacion, resultando en
esta etapa 758 articulos; posterior a una nueva revision de titulo y resumen se
excluyeron 703 articulos que no son estudios de casos y controles, ni cohorte
prospectiva y se excluyeron mas investigaciones por duplicacion en la
bdsqueda; la muestra sometida a la lectura del articulo completo fueron 58
articulos; posteriormente se excluyeron 3 articulos cortos y 34 estudios que no
cumplieron con los criterios de inclusién y exclusién para el meta-analisis,

teniendo en esta etapa una muestra de 20 estudios.

En la revisibn manual de la bibliografia de 7 meta-analisis (67,101-106) se
encontré 391 articulos, al analizar el titulo y resumen se eligieron 27 estudios;
posterior a la lectura del articulos completo, finalmente se eligieron 10 estudios
gue cumplieron con los criterios de inclusion (los articulos fueron localizados en
la base de datos MEDLINE/PUBMED); de esta forma la muestra final para el
andlisis cualitativo fueron 31 articulos, de los cuales se excluyeron 11 por
presentar definiciones ambiguas de periodontitis y parto pretérmino, muestras
pequefas, no delimitacion adecuada de rangos de edad, no descripcion de
examen clinico periodontal, valores de OR e IC extremos que no son

confiables y no medicién de OR ajustado. Ver gréfica 1 y tabla 7.

La revision manual tesis de grado, se realizo en la Biblioteca de la Facultad de
Ciencias de la Salud de la Universidad Pedagdgica y Tecnoldgica de Colombia,
sin obtenerse trabajos relacionados con la tematica de estudio. En la Biblioteca
de la Facultad de Salud de la Universidad Industrial de Santander, se
encuentra una tesis de grado, de la especialidad en Ginecologia y Obstetricia
(11), que es descartada para el meta-analisis debido a que no presenta en sus

resultados, control de variables de confusion, ni el respectivo OR ajustado.
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El indice de Kappa reportado para la fuerza de concordancia entre los dos
observadores fue de 0.7615, lo cual representa una concordancia buena de
acuerdo a la clasificacion descrita.

Gréfica 1. Flujograma de la seleccién de articulos incluidos en el meta-analisis
(PRISMA) (110).

5 Estudios identificados en bases de

g datos (Embase, ScienceDirect, Estudios identificados en 7

s Medline/Pubmed, Scielo, Redalyc), meta-analisis: 391

é meta-buscador (Google Académico)

B y bibliotecas de Universidades: 3104 l

s Articulos posterior a excluir los .

3 duplicadosy que no 716 articulos se. exc.luyen no son ECC, ECP vy

S corresponden a la tematica de duplicaciones halladas.

estudio : 785
Estudios sometidos a criterios Se excluyen 3 articulos cortosy 32 estudios
deinclusién y exclusion: 66 T E que no cumplen con los criterios de

3 inclusion.

)

5

& l Se excluyen 11 articulos por presentar una

v definiciéon incompleta de parto pretérmino,

Estudios incluidos en el N muestras pequefias, sin delimitacion
andlisis cualitativo: 31 adecuadade la edad, no descripcién de
examen periodontal, OR e IC no confiables y
l sin ajuste del OR.

6

Tz Estudios incluidos en el meta-

- andlisis: 20

b. Descripcion de los estudios incluidos

De los 20 articulos incluidos en el meta-andlisis, 16 (80 %) corresponden a
estudios de casos y controles (ECC) y 4 (20%) a estudios de cohorte
prospectiva (ECP). En referencia a la base de datos 14 son de
MEDLINE/PUBMED, 4 de EMBASE, 1 de SCIENCEDIRECT y 1 de REDALYC.

El cumplimiento de los criterios de inclusion para el andlisis cualitativo fue del
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100% para 2 articulos, 94,4% en 10 estudios, 88,8% en 7 y del 83,3% para 1
investigacion; posteriormente se verifica su idoneidad metodologica con los
criterios CASPe y la escala Newcastle-Ottawa, en la que debian obtener un

puntaje mayor o igual a 5 para su inclusion en el meta-analisis. Tabla 6,7 y 8.

Tabla 6. Criterios de Newcastle-Ottawa. Evaluacién metodolégica de los estudios incluidos
en el Meta-analisis

Estudio Seleccién | Comparabilidad | Exposicion Puntaje Estudio

Offenbacher 1996 4 2 3 9 Casos y controles

Mokeem 2004 Casos y controles

Baskaradoss 2011 Casos y controles

Siqueira 2007 4 2 3 9 Casos y controles
Andonova 2015 4 2 3 9 Casos y controles
Kumar 2013 3 2 3 8 Cohorte prospectiva
Macedo 2014 4 2 3 9 Casos y controles
Nabet 2010 4 3 2 9 Casos y controles
Bulut 2014 4 2 3 9 Casos y controles
Tejada 2012 2 2 3 7 Casos y controles
Radnai 2006 2 2 3 7 Casos y controles
Grandi 2009 4 2 3 9 Casos y controles
Ryu 2010 2 2 3 7 Casos y controles
Agueda 2008 4 2 3 9 Cohorte prospectiva
Goepfert 2004 3 2 2 7 Casos y controles
Jarjoura 2005 4 2 3 9 Casos y controles
Gomes-Filho 2007 4 2 3 9 Casos y controles
Moore 2004 4 2 3 9 Cohorte prospectiva
Mumghamba 2007 3 2 3 8 Casos y controles
3 2 3 8
3 2 3 8
3 2 3 8

Pitiphat 2008 Cohorte prospectiva

En la Tabla 9, se encuentra la descripcion general de los estudios que fueron
seleccionados para la realizacion del meta-analisis. En la tabla 10 se encuentra
la descripcibn metodologica PICO de MBE, de cada uno de los estudios
incluidos.




£9]qIUOdSIp BIOUSPIAS BJ10 U0 USPIdUI0D OIPNISS 31SS 8p SOPR)NSal S0T7? TTd &OIpaw N} e sope)nsal so| Jedjde uspand
9S7? OTd ¢SOpPRINSaI SO| S8910 8172 Bd ¢,SOPRINS3. SO| ap UQIsIoald Bl S8 [enND? 8d £OIPNISa 81Se 9P SOPRINSaJ SO| UOS S8[end? /d ¢SISlieue 0/A OuUasIp |8 Us UQISNJUOD ap S3J01de} SO| ap [erouslod |9 Saiolne So| eluand us
opIua) UeH? g9d Sa.I0INe SO| BIUSND U OPIUS) Uy UQISNJUOD 8p S810198) and)? 9d ¢Sobsas sa|qisod Jeziwiuiw ap uly [ Uod esioaid euwio) ap oIpiw as ugloisodxs 81? Gd ¢8|qeidade eiauelw eun ap U0JeUoldd3|as 8S S9|0.1uod
S07? vd ¢9|qeidade ewloy eun ap U0IBANIDUI/UOIEIN|OB 8S SOSeD SOT? €4 ¢ewunbaid el e Japuodsal ered opeidoide opolgw un opezinn uey saioine so1? Zd SOPIULep SlUSWee|d BWwa) Un Us enusd as olpniss [3? Td

SISITYNV-VL13IN A VOILYIWFLIS NOISINTFY ‘ONINdF13dd SO1dVd V OdVIOOSY 09S3Id 30 4010V4 ONOD VNIILVIA SILILNOdOId3d

TS

(200°0 :d *29'7-2¥'T ‘DI
Sa|qelenod %G6 ‘85 'HO) [ewew opeisa ‘safereusald
2v2'0 :d ‘80't | ap aisnfe uezijeay $3]0JJU0D ‘|oYodJe 3P OWNSUOd ‘owsinbeqge) 1002
S| ®SONTIS |0 ieg6 D1 2'T MO | 'snuopoued A dadd| 'S | ewesebynw ‘(1510 :d ‘gz'9 - 9L'0 or| S| S| S| S| ST equeybuny
ap eApebau ugIoeId0SY %G6 ‘LT'¢ :MO) ugisusuadiy ‘(6T0'0 :d T8’
€L 0l %G6 ‘20'C MO ‘soue 6| 5) pep3
*(T€'0:d) sewalp ap ope|idad ap elouandaly
SO|qRIEA0D 3D ‘eurew  opeisa  ‘(ge‘o  :d) sodlwiQuods
IS IS IS Te'e aisnfe uezijeay ‘snnuopouad | IS sosaibul ‘(¢e’0:d) PepLe|odsa ‘ouIsloyodfe S| 1s| 1s| 1s| 1S | 200z oyj4-sewoo
: : : -1T'T 1%SG6 DI ‘S6'T ed0 A n_n._ ap m>=_mog .c.o_om_oom,q g ‘(z2'0 :d) owsinbege) ‘ugisuauadly ‘seueunn | - : : : : ;
i ek Se|A ap UuoIdaul  ‘ugoedndo  ‘sajereusid
sajoiuod  ‘(gz'‘o  :d) euserew  pep3
IS IS IS 200 d vS'L aisnfe :mN__mwmmm%ﬂ_”_M\w%_wm IS (1000°0> d) shiuoluweoL09 (510°0:d) NI S| 1s|is|is| 1S 500z einoler
. . = | TO'T %66 D1 'SL°Z YO | «° L o0 eanisod uoweiposy | | (P00°0 d) omaid dd “(TT0°0 :d) owsinbeqe | | .
e Sa|gelenod ap (925'0) owsinbegel (Gzo'o :d) soinaid
IS IS IS | 27 0456 o_Nww.&mw asnfe uezieay ‘spnuopouad | 1S | dd ‘pepued ‘soolwguods sosalbul ¢ (950°0 | IS | IS| IS| IS| IS| 00z Maydeoo
70 ’ ’ A dd ap eanisod ugioeinosy :d) uooeonpa ‘(go9‘o :d) eulsrew pep3
"ozelequia
e Sa|qelenod ap [0 Sweinp A oue ownn [@ US S3EIUP
IS | BSON | 1S |10 0sss mr it oag | WS Uezieay ‘snnuopoped | 1S | 9000 *(129'0 d) onaid ouoge ‘oppnle | 1S | 1| S| IS | IS | 0ToZ Ay
70 ’ ’ A dd ap ennebau ugioeioosy ‘jopewny  ougqey  ‘owsljoyode  ‘(ITT0
:d) omeid dd ‘pepued ‘(60s‘0:d) pep3
‘seuelqua
ap einrewsald eindny ‘(5zo‘0 :d) reuoioeisab
PR sa|gelenod ap uoisuauadiy ‘snyjlew saweqelp ‘(€200 :d)dd
is [eson |15 | .. AP0 d L anie uezijeay ‘snuopoyed | 15 | ap ewepedsewe ‘omeid oreunow ‘pepued | 1S| 1S | 1S | 1S| IS| 600z IPURID
€60 %56 OI 9T BHO A dd ap eairebau  uogioe|0sy ‘(to‘o> :d) sorereussd sajonuod ‘(gg‘o:d)
euldrew ugpeonpa  ‘(8zy'0  :d)eussrew
pepa ‘owsinbeqge; ‘joyode 8p ownsuo)
o Sa|qelenod ap ‘ugroednoo
IS IS IS 59T .Qmmﬁwﬁ_vomﬁwm,.m ..MM_% aisnfe uezieay ‘smuopouad | IS | ‘02IWIQUOIBOINOS [BAIU ‘jOYOde Bp ownsuod | IS | IS| IS| IS| IS 9002 reupey
0 ' ) A dd ap eanisod  ugioeosy ‘(6T'LT-02'T %56 DI 'SS'v "H0) owsinbeqe |
‘pepuedninw ‘ugioezielndsoy ‘feusue
2000 :d VTV | g e - co_m:mtmﬂ_m .ém_o ém_m:_s_eu_.c%_u_o__u.oww:_ ;
IS IS IS 98T 9656 | '88'Z 2O mﬂm:.m uezijesay ‘shiuopous IS ‘06'0:d) owsinbeqer ‘(1z'0 :d) somaid IS| IS|IS| IS| IS ZT0¢ epelal
dd ap eamsod uQIoRID0SY L '
dd ‘(yS‘o:d)ugioednoo  ‘pnies ap opeis3
. $3(qeLEA0D 9P . (6€0°0:d) DI a_moo.&mosma
IS | @sOoN | IS Sv50.d-907 | e uezieay ‘sniuopouad | IS dd 'sauooersab ap osswnu ‘owed ap odn S| 1S IS $T0Z Inng
: : -£G'0 1%S6 DI ‘8¥'T :eHO ), n_n._ ap eAnebou .c.o_om_oom,q : ‘owsinbege) ‘(2g¢‘0:d) so021WQUOa S0SsaIbul : : :
’ o ‘(0'T:d)ugedndo ‘(6500 :d) oARINPS |DAIN
11d 01d 6d 8d /d d9d Y 9d Gd | ¥d |€d | ¢d | Td olpnis3y

"S3|011U0D A SOSBD ap S0IpNIST 9T '8dSVD ©o1b0|0pol1aW UugioeneAs -/ ejqel




£a|qiuodsip ©I2USPIAS B0 U0 USPIDUIOD OIPNISS 313 9P SOPeINSal S01? TTd ¢0IpaW N} e sopeynsal so| sedljde uapand
9S? 0Td £SOpeYNSal SO| $9910 912 6d ¢SOpeyNsal So| ap uoisioald e S8 [enD? 8d ¢OIPNISS 81S8 dp SOpR)NSal SO| UOS S8[en)? /d ¢Sisiieur 0/A 0USSIP |8 US UQISNJUOD 3P S810108} SO| ap [e1oudlod |8 Salolne So| Bluand ud
oplusl UeH? g9d SJ0INe SO| BIUBND US OPIUS) Uy UQISNJU0D 9P S81010e) 9nd? Y9d ¢S0Bsas sa|qisod Jeziwiuiw ap Ul |9 Uod esioaid BulLIoy ap oIpIw 8S UgIoisodxa e1? Gd ¢a|qeldade elauew eun ap UOJUOIDDS[aS 8S SB|04IU0D
S017? ¥d ¢9|qeidade ewio) BUN 3P UOISAN|OUI/UOIEINIIB 8S SOSED SOT? €4 ¢elunbaid €| e Japuodsas esed opeldoide opoidw un opeziin uey saloine soT? zd (OpIulep djuswese|d Bwal un ua eljuad as olpmsa [3? Td

SO|qBIIeA0D 3D ‘(¥0‘0:d) owsinbeqe) ‘ozerequa

'90'0 'd 1202 8 [op sawe Q| ‘ozeleqwe |9 aeInp
IS IS IS | 20T 9656 D1 'Sv'T BHO asnfe uezijeay ‘spnuopouad | IS oordwe ‘fewrew opeisa ‘(800 :d) pepuejossa | S| S| S| S| S 0T0Z 18geN
K dd @p eamsod ugloeID0SY i - TP
(r€'o :d) pepued ‘(gg'o :d) eussrew pep3
(5/v'0:d)e1nos ased ‘(110°0 :d) onaud 1adeN
\ Sa|qelenod 9 ) . ’ o -
IS IS IS . - €68 asnfe uezijeay ._mnr;_”_o\_,uo:mm IS e 0sad ofeg (9000 :d) owmaid dd (0'T :d) IS| 1S| 1S| 1S| I1S| ¥00Z WaayonN
: "66'T %56 DI ‘TZ7 "BHO | £', 55 eamsod uoeloosy | uopeoipaN (00T :d) sodpew sewsiqoid | i B
i T (e28'0:d) oaneonpa jpAl ‘(9zT'0 :d) pep3
‘Tereus.d |03U02°(G9'0T © 95°T %56 DI ‘80'Y
o S9|qenenod ap 'ey4O) somaid souoge ‘(€8 e Z'T %S6
| 100> :d -¥89 . G
S IS 1S | oa 0456 DI 202 BHO asnfe uezieay ‘sniuopolad IS | Dl ‘592 'ed0) J8%eu [e osad ofeq A soinaid IS| 1S| IS | IS | TTOZ sopeleyseg
89T % ’ : A dd 9p eanisod ugioeioosy dd ‘owsinbeqgel ‘ugipednaoo  ‘elouspisal

‘(89'C ® 09'0 :%S6 Ol :/Z'T BHO) pep3
EIENIROE)

8.T'0 d :62'E | ®p aisnle mo_mwwﬂ,%mo uolod8jul  ‘ssfereuasd  s8j0U0D  (GGL0
IS | 9SON | IS - o . : : IS |:d) someid dd ‘pepued ‘0dlWIOUODB0OS | IS| IS | IS| IS| IS| +TOZ OpadeiN
-8'0 ‘%S6 Ol 'Z9'T ‘edO | 'shnuopouad A dgdd smeiss ‘(0vg'o :d) pepuejooss  ‘[elrew
ap ennebau uoloe00SYy y :

opeise ‘(9v6'0 :d) ewe ‘(ge9'0 :d) pep3

S9|qeIeADD Bp

T00'0> :d ‘98'tv . eularew peps ‘ssjereusald
IS IS IS | per . e asnfe ueziesy sppuopoued | IS . . IS| IS| IS| 1S| IS| ST0Zerouopuy
T6' T %S6 Ol -L'€ *edO £ dd op eamsod  UOIIRID0SY $8|0J4Ju0d [ellrew  opelsa peple|odsy
‘leuoioelsab
uoisuauadiy ‘(Ev*2-20'T Dl %S6 '8S'T HO)
soinaid souoge ‘ soinaid dd ‘owsijoyodle
S S IS T00‘0> 'd ‘65'2 asnle cmN__awmmmMM___mo\w%_wu IS ‘selo)l  sebosp sp osn  ‘owsinbeqe) s| sl sl is| s 100z eaIeNbIS
. “TT'T %56 OI *LL T BHO | £ 4\ ap eamsod uoperoosy | | [ZMEUMNONUSD uoposjul '(ES'E-8LT 101 %66 | | T | T | o
s 0 ‘TG'2 :dO) aweisabiwud ‘snyjlew savqelp
(6£'9-99'T Ol %S6 92'€ MO) [eudue
ugisusuadly ‘pepue|odse  ‘eussrew  pep3
"S1| ‘euens1oeq sisouiben ‘seureuln
SeJA 9P UOIdJBUl  ‘[eldle  uolsuauadly
a5z So(GeLIEA0o 9p uambeqe! ‘etns eLoPeISSD UOISUSEA
IS IS IS alsnfe uezieay ‘snyuopouad | IS : : : . : IS IS| IS| IS | IS | 966T 48ydequayo

‘seupain sapepifewlioue ‘adninw

ozelequid ‘saleld)  sapeplewlioue  ‘[eia)

auenw ‘42 (92'T-¥0'T 01 %S6 ‘T'T 'ed0)

pepa ‘soinaid dd ‘ soinaid souoge ‘pepled

11d 0Td 6d 8d /d d 9d Vv 9d G6 | ¥d |€d | cd | Td olpnis3y
"S3]041U0D A sOSed ap solpnis3 9T '9dSVD edlbgjopolaw uoideneas '/ e|qel

"G6'T %56 Ol ‘5L 'O | ¢ dd 8p eanisod UQIORIOSY

SISITYNV-VL13IN A VOILYIWFLIS NOISINTFY ‘ONINdF13dd SO1dVd V OdVIOOSY 09S3Id 30 4010V4 ONOD VNIILVIA SILILNOdOId3d

A4S



£eoalul|d UoISIoap N) 01Sa Jeiquied e BA? TTd ¢0Ipall N ua sopeynsal so| Jealjde uapand aS? 0Td ¢.8|qiuodsIp elouspiaAs eljo
U02 UBPIDUIND OIPNISS 9IS B SOpPeINSaI SOT? 6d ¢SOPRINSaI SO| S3|q1aId uadased 91 ? 8d ¢SOpe)NSal SO| ap ugIsioaid | S8 [enD? /d (OIpNISa d)S8 ap Sope)NSal SO| Uos sajend? 9d ¢019|dwod
K oBJe| sluswauaioyns o] any so1alns so| ap oudIWINGSS [3? Gd ¢01PNISa |aP SIsifeur 0/ OUSSIP |8 U UQISNJUOD 9P S810J0.) SO| 3P 010848 [e1oUa]0d 9 S80Ik SO| BIUBND Ud OpIUd) UBH? #d ¢Sobsas
sa|qisod Jeziwiuiw ap Ul [8 Uod esioaid w0} ap OIpIW 8S Ope)Nsal [3? £d ¢ependspe Sew eisuew B| ap 0INjJa) 8S 810Y0D B1? Zd ¢0pluljap SlusWele|d ews) un us enusd as oipniss [3? Td

"S9|(elen0d
"eoIuJ|d ugISIoep Jofow e| sewo) ered siseiodiy sl s| s 99'y | ®p |0MU0D ueZIESY sl sl s| sl s so0z reydug
Jeisenuod uenuwuad anb solpnise sew ualainbal 8s : -G9'0 19%6G6 Ol ‘v.'T ;4O | smuopousd A ddep | > | | | 2|~ -
enljebau  ugloelD0SY
"S9|CeLen0d
"eoluJ|o ugIsioap Jofow ey rewo) ered siserodiy €82'0:d ‘€€'2 | @p |01U0D uezZIEay
Jejsenuod uenwiad anb soipnise sew uaiainbal 8s SIS s -19'0 1%S6 Ol :92'T ‘"0 | ‘snnuopousd A dd ap SpIs|isis|s 700¢ SI00A
enlebau  ugloeIosy
EECEIEICE)
¥20'0 :d -88'C L 10400
I IS 1 I 4 ol uezieaysnnuopouad | IS | IS| IS| IS | | epanb
S S| S| S| 507 10456 DI 22'T MO F I w_n_h.u n.m_o IS|IS|Is|Is|IS| 800¢epanby
ealisod  UQIoBIDOSY
"S9|eLeA0D
“eo|u}|2 uogIsIoap Jofew e| rewo) ered sisaodiy €62'0:d ‘€T'S | @p [04U0d ueZIEaY
reisenuoo ueyuiad anb sopmsa sew uasainbaras | 'S | S| 'S |00 10656 01 ‘6v°T 28O | "snnuopouad A dd ep | S| S| S| S| S| €l0c WA
enlebau  ugloeIosy
Tld | O0Td | 6d | 8d .d 9d Gd |vd | €d|¢d | Td olpnis3

“eA0adsoid 8110400 ap S0IPNIST ¢ '8dSYD eo16ojopolaw ugioenjeas ‘g e|qel

SISITYNV-VL13IN A VOILYIWFLIS NOISINTFY ‘ONINdF13dd SO1dVd V OdVIOOSY 09S3Id 30 4010V4 ONOD VNIILVIA SILILNOdOId3d

€g



54

PERIODONTITIS MATERNA COMO FACTOR DE RIESGO ASOCIADO A PARTOS PRETERMINO: REVISION
SITEMATICA Y META-ANALISIS

Tabla 9. Descripcion general de los estudios incluidos en el meta-analisis.

. Tipo de Muestra OR Edad S . . Base de
Estudio estudio Lugar CIE | CINE (IC 95%) (afios) Definicion de periodontitis datos
Offenbacher Casos y Estados 7,5 o . . .
1996 controles Unidos 124 (1,95-28,8) 18a34 2 60% de los sitios con NIC = 3 mm (3) Sciencedirect
. . Casos y . 1,77 Presencia de al menos 4 dientes PSP = 4
Siqueira 2007 controles Brasil 300 | 1005 (1,12-2,59) 18a35 mm y NIC = 3 mm en el mismo sitio (114) Pubmed
Andonova Casos y . 3,7 PSP 24 mm en 4 o mas dientes y NIC 2 3
2015 controles Croacia 30 40 (1,91-4,86) 18240 mm en el mismo sitio (115) Embase
Cohorte I 1,49 NIC y PSP =4 mm en uno o mas sitios
Kumar 2013 prospectivo India 340 (0,70-3,13) 20a35 (116) Embase
Casos y ’ 1,62 Definicién 1: = 4 dientes con = 1 sitios con
Macedo 2014 controles Brasil 74 222 (0,83,29) 18 a40 PSP = 4 mm y NIC 2 3 mm (117) Embase
Casos 1,45 Periodontitis generalizada: PSP 24 mm y
Nabet 2010 Y Francia 1108 | 1094 | (1,02-2,07) >18 NIC = 3 mm en el mismo sitio en 4 o mas Embase
controles .
dientes (118)
Casos y P 1,48 24 dientes con 12 sitios con PSP 24 mm y
Bulut 2014 controles Turquia 50 50 (0,54-4,06) 18240 NIC =2 3mm en el mismo sitio (119) Pubmed
2,38 Periodontitis severa: 2 0 mas sitios
Casos (1,36-4,14) interproximales con NIC = 6 mm, en
Tejada 2012 M Suiza 84 345 =18 distintos sitios y = 1 sitios interproximales Pubmed
controles
con PSP = 5 mm (Consenso
estadounidense) (120)
. Casos y . 3,32 PSP = 4mm en al menos un sitioy SS 2
Radnai 2006 controles Hungria 77 84 (1,64-6,69) 16a4l 50% de los sitios examinados (121) Pubmed
) Casos y ; 1,6 NIC > 1 mmy > 30% de los sitios
Grandi 2009 controles Argentina 53 79 (0,92:2,27) 16 a 44 afectados (122) Redalyc
Casos y Corea del 1,5 .
Ryu 2010 controles Sur 59 113 (0,74:3,03) 19 a43 2 2 dientes con NIC > 3,5 mm (123) Pubmed
Cohorte o 1,77 2 4 dientes con 2 1 sitio con PSP =24 mm
Agueda2008 | oohectiva | ESPaNa | 338 | 958 | ) o558 | 18240 y NIC 2 3mm en el mismo sitio (124) Pubmed
2,7 NIC de 3 a5 mm (periodontitis leve) o NIC
Goepfert Casos y Estados 25 (edad ) i
- 95 44 (1,2-6,5) - > a5 mm (periodontitis severa) en un Pubmed
2004 controles Unidos media) sextante (125)
) Casos y Estados 2,75 -
Jarjoura 2005 i Taidas 83 120 (1,01-7,54) 16 a 45 2 5 sitios con NIC = 3 mm (126) Pubmed
Gomes-Filho Casos 1,95 Definiciéon 4: Al menos 4 dientes con = 1
Y Brasil 102 200 | (1,17-3,21) 13 a48 sitios con PSP 24 mm y NIC 23 mm en el Pubmed
2007 Controles : L
mismo sitioy SS (127)
Cohorte 1,26 Mas de 5 sitios PSP = 5 mm y mas de tres
Moore 2004 prospectiva Inglaterra 269 277 (0,67-2,33) 14 a45 sitios NIC = 3 mm (128) Pubmed
Mumghamba Casos y ! 1,7 > 4 sitios con PSP 24 mmy SS 2 30% de
2007 controles TR TS =0 23 (0,7-4,08) K los sitios (129) Pubmed
Mokeem Casos y Arabia 4,21 CPITN 3: PSP 3,5 - 4,5 mm CPITN 4. PSP
2004 controles Saudita | 30 | 80 | (1,90-893) | 182>%0 > 6 mm (81) Pubmed
Baskaradoss Casos y n 2,72 Al menos 4 dientes con uno o mas sitios
2011 controles India 100 | 200 | ) ggggay| 18 con PSP =4 mm y NIC = 3mm (130) Pubmed
L. Cohorte Estados 1,74 32 (edad | Radiogréfico: al menos un sitio con pérdida
Pitiphat 2008 prospectiva Unidos 1635 (0,65-4,66) media) de hueso 2 3 mm (131) Pubmed
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PERIODONTITIS MATERNA COMO FACTOR DE RIESGO ASOCIADO A PARTOS PRETERMINO: REVISION
SITEMATICA Y META-ANALISIS

c. Andlisis cualitativo, descripcién de los estudios excluidos

De la muestra de 66 articulos que fueron sometidos a los criterios de inclusiéon
y exclusion, se rechazaron 35 al no cumplir con el 80% de las variables de
inclusién, obtener un puntaje menor de 5, de acuerdo a los criterios de
Newcastle-Ottawa y una mala calificacion con los criterios de CASPe; las
caracteristicas principales por las que fueron excluidos fueron: pobre definicién
de periodontitis, inadecuado analisis estadistico o0 mediciones estadisticas que
no incluian ORc y ORa, no realizacién de MRLM y publicaciones duplicadas.
También se excluyeron estudios con adecuada metodologia de investigacion,
pero con medicién de Riesgo Relativo (RR), que dificulto la interpretacion del
OR al realizar la transformacion, ya que se sobreestimaron las asociaciones,
proyectos que deben ser tenidos en cuenta para futuros meta-analisis que

incluyan las variables propias de estas investigaciones Ver tabla 9.

Para el andlisis cualitativo quedaron 31 articulos, de los cuales se excluyeron
11, por mala definicibn de periodontitis y parto pretérmino (5 estudios),
descripcion de edades maternas ambiguas (2 estudios), OR no ajustado (1
investigacién), muestras de pacientes pequefias (2 articulos) y valores
extremos de OR e IC (1 articulo), que no hacen confiables los estudios, aunque
hubiesen tenido una buena calificacion con los criterios de Newcastle-Ottawa y

la evaluacion CASPe, ver tabla 11.
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Tabla 11. Estudios excluidos en el analisis cualitativo

Estudio Tipo de estudio Lugar Comentarios Base de datos
Lépez 2002 Cohorte Chile Sin calculo de ORa (133) PUBMED
prospectiva
Offenbacher Cohorte Estados La poblacién no es bien descrita, sin control de EMBASE
2001 prospectiva Unidos covariables, no hay célculo de ORa (134)
Radnai 2004 Casos y controles Hungria Estudio piloto, se continua en el 2006 (135) EMBASE
Vettore 2008 Casos y controles Brasil Sin célculo de OR y ORa (9) PUBMED
Reddy 2012 Cohortg India No se describe adecyadamentg Igs variables de estudio PUBMED
prospectiva y el andlisis estadistico (136)
Mobeen 2008 Cohortg pakistan No se describe adecuadamente criterios de exclusion, PUBMED
prospectiva control de covariables escaso (137)
Arteaggi%uerra Casos y controles Colombia Sin control de covariables, sin célculo de ORa (10) PUBMED
Ovalle 2009 COhort.e Chile Sin control de covariables, sin célculo de ORa (85) SCIELO
prospectiva ’
Sin control de covariables, sin célculo de ORa, pobre
Khadem 2012 Casos y controles Iran definicion de EPM (138) PUBMED
Marakoglu . Sin control de covariables, no define criterios de
2008 Casos y controles Turquia exclusion (139) PUBMED
Kukkamalla . Sin control de covariables, sin célculo de ORa, pobre
2014 Casos y controles India definicion de EPM (140) EMBASE
Soucy 2016 Cohort_e Canada Sin definicién de covariables, sin célculo de ORa (141) EMBASE
prospectiva
Umoh 2013 Cohort_e Benin No incluye la periodontitis en el estudio (142) EMBASE
prospectiva
Ensayo clinico
Wang 2013 controlado Taiwan Sin control de covariables, sin célculo de ORa (143) EMBASE
aleatorizado
. . Criterios de exclusién escasos, sin especificacion clara
Kothiwale 2011 | Casos y controles India de covariables, sin calculo de ORa (144) EMBASE
Jeffcoat 2001 Cohortg Estgdos No se §spe:\uf|ca si se reallzg MRITM para el OBa, pobre EMBASE
prospectiva Unidos descripcion de criterios de inclusién y exclusién (145)
Zadeh 2007 Casos y controles Irn Sin descripcién de covariables, sin célculo de ORa (146) | SCIENCEDIRECT
Rajapakse Cohort_e Sri Lanka Estudio bien disefiado pero no define la EPM (147) EMBASE
2005 prospectiva
Cohorte Pobre descripcion del andlisis estadistico, sin célculo de
Sharma 2007 prospectiva Islas Fiji ORa (148) EMBASE
Govzlrg)tizra]u Casos y controles India Sin descripcion de covariables, sin célculo de ORa (149) PUBMED
. Pobre descripcién del andlisis estadistico, no especifica
Ganesh 2015 Casos y controles India como realiza el calculo del ORa (150) PUBMED
El examen dental es muy prolongado de 1 a 5 meses, no
Leal 2015 Casos y controles Brasil especifica adecuadamente la EPM, en los criterios de SCIENCEDIRECT
exclusion se lee periodontitis (151)
Cohorte . . .
Vogt 2010 prospectiva Brasil La unidad de medida no es OR y ORa (152) PUBMED
Rakoto-Alson Cohorte L
2010 prospectiva Madagascar Sin célculo de ORc y ORa (153) PUBMED
Wood 2006 Casos y controles Canada Sin célculo de ORc y ORa (154) PUBMED
Buduneli 2005 | Casos y Controles Suecia Sin célculo de ORc y ORa (155) PUBMED
GorgggéFllho Casos y controles Brasil Sin célculo de ORc y ORa (156) PUBMED
Cohorte Al no tener una p significativa para EPM y PP, no
Ide 2006 prospectiva Inglaterra realizan el célculo de ORc y ORa (157) PUBMED
Dértbudak Cohorte ! Pobre descripcion de criterios de inclusion y exclusion,
2005 prospectiva Austria sin control de covariables, Sin célculo de ORa (158) PUBMED
Sin control de covariables, pobre descripcion del analisis
Konopka 2003 | Casos y controles Polonia estadistico y de los criterios de inclusién y exclusion, la PUBMED
definicién de periodontitis no es clara (159)
. . Pobre definicién de periodontitis; tiene calculo de ORa
Smitha 2013 Casos y controles India pero no reportan limites de confiabiliada (160) SCOPEMED
Tellapragada Cohorte . Tiene un buen disefio metodolégico, hay calculo de RRa,
2016 prospectiva India pero no de ORa (161) EMBASE
. ) . . S GOOGLE
Méndez 2008 Casos y controles Colombia Sin control de covariables, Sin calculo de ORa (11) ACADEMICO
Cohorte . . } )
Wolff 2010 ) Argentina No calcula OR ajustado (162) Sciencedirect
prospectiva
Khader 2009 Casos y controles Jordania Definicién incompleta de parto pretérmino (163) Pubmed
Santa Cruz Cohorte o } . .
2013 prospectiva Espafia No se realiza calculo de OR ajustado (164) Embase
Davenport | ) . finicion i | J—_—
2002 Casos y controles | Reino Unido Definicién incompleta de parto pretérmino (165) Pubmed
Le 2007 Casos y controles Vietnam Definicién incompleta de parto pretérmino (166) Pubmed
. Cohorte Estados . . . .
Srinivas 2009 prospectiva Unidos No describe examen periodontal (167) Sciencedirect
Lohs;(;)onéhom Casos y controles Tailandia No adecuada definicion de periodontitis (168) Pubmed
Mannem 2011 Casos y controles India OR e IC con valores muy elevados, y muestra pequefia Embase
Noack 2005 Casos y controles Alemania Muestra pequefia (169) Pubmed
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BoSnjak 2006 Casos y controles Croacia Muestra pequefia (170) Pubmed

Bassani 2007 Casos y controles Brasil No especifica limite inferior de edad (171) Pubmed

Piscoya 2012 Casos y controles Brasil No especifica adecuadamente edad de pacientes (172) Pubmed

Offenbacher Cohorte Estados Tiene un buen disefio metodolégico, hay célculo de RRa, EMBASE
2006 prospectiva Unidos pero no de ORa (173)

5. Analisis cuantitativo. Heterogeneidad y sesgo de publicacién

A continuacion se describe el andlisis cuantitativo realizado de los 20 estudios
incluidos en el meta-andlisis (3,114-128,130,131) para evaluar la asociacién
entre periodontitis materna y partos pretérmino. La muestra final fue de 10.215
pacientes, el valor Q de 24,2464 y una p de 0,1869, evidencidndose
heterogeneidad que podria no ser importante con una 1°> de 21,63 %. Ver

gréfica 2.

Grafica 2. Medicion de heterogeneidad en 20 estudios, (Grafica de Galbraith)

Grafico de Galbraith

Efecto estandarizado

Precision

En esta etapa, el 60 % de las investigaciones encuentran asociacion positiva
entre periodontitis materna y PP, y el 40 % no encuentra asociacion; al realizar

el andlisis cuantitativo con el modelo de efectos aleatorios obtenemos un OR:
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2,01; 95% IC: 1,71 — 2,36, lo que representa una asociacién positiva entre

periodontitis y PP, observandose un buen grado de precision en los IC, al no

mostrar una amplitud elevada. Ver Grafica 3.

Gréfica 3. Meta-andlisis Forest plot acumulado, modelo de efectos aleatorios

Odds ratio IC (95.0%)

Odds ratio IC (85.0%)

Estudio (Afic) n 0
Offenbacher (1596) 124 —_— 124 _—
Goepfert (2004) 139 —— 263 —_
Moore (2004) 546 —re— 809 ——
WMokeem (2004) 90 — 899 —
Jarjoura (2005) 203 ——— 1102 ——
Radnal (2006) 161 — 1263 ——
Siqueira (2007) 1305 — 2558 | —.—
Mumghamba (2007) 373 ———— 2941 4 ——
Gomes-Fiho (2007) 302 —— 3243 ——
Agueda (2008) 1296 —— 4539 —-—
Pitiphat (2008) 1635 | —_— 6174 —-—
Grandi (2009) 1324 T 6306 ] —-—
Nabet (2010) 22024 .— 8505 —-—
Ryu (2010) 172 —-— 85301 -
Baskaradoss (2011} 300 —— 8580 -
Tejada (2012) 4291 — 9405 -
Kumar (2013) 340 - .- 5745 -
Bulut (2014} 100 — - 9845 ] -
Macedo (2014) 296 4. — 10145 ] -
Andonova (2015) 704 —_— 102154 -
GLOBAL (EF. Fijos) 10215 -
GLOBAL (Ef. Aleatorios) 10215 -
5 101325 S 10 152@S
n OR 1C 95%
Efectos fijos 10.215 1,9710 1,7167 — 2,2629
Efectos aleatorios 10.215 2,0127 1,7122 - 2,3659
Heterogeneidad Q gl valor p 1?
24,2464 19 0,1869 21,63%
Sesgo de publicacion Estadistico t valor p
1,8348 0,0831

La prueba de Egger, reporta un estadistico t de 1,8348 y una p de 0,0831, este

valor evidencia un nivel bajo de sesgo de publicacion al encontrarse en su

limite inferior, el cual es positivo con una p < 0,1 (174); ver grafica 4.
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Gréfica 4. Evaluacion del sesgo de publicacién, grafica de Egger

Grafico de Egger

*

Efecto estandanzadao
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La evaluacion del consenso en los estudios observacionales analiticos del

meta-andlisis demuestra principalmente variabilidad en dos aspectos:

a. Diagnostico de periodontitis: en los 20 estudios que cumplieron con
los criterios de inclusién, se utilizan 13 definiciones de periodontitis como

sigue:

» En 8 estudios (40 %), presentar al menos 4 dientes con uno o
mas sitios con PSP = 4 mm y NIC = 3mm en = 1 sitios
(114,115,117-119,124,127,130).

» Los restantes 12 trabajos (60%) emplean una definicion particular

para el desarrollo de las respectivas investigaciones.

b. Andlisis de covariables o factores de riesgo: las 20 investigaciones
reportan 38 factores de riesgo para parto pretérmino, en la tabla 12 se
observa la frecuencia de aparicion de cada uno de ellos, siendo el

tabaquismo, el antecedente de parto pretérmino, la edad materna, el
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embarazo mdultiple y la paridad las covariables de mayor frecuencia en

las investigaciones analizadas.

Tabla 12. Covariables analizadas en 20 estudios del Meta-analisis

VARIABLE TOTAL| % VARIABLE TOTAL| %
Tabaquismo 16 |80,0 Estado civil 5 25,0
Antecedente de PPy PPBP 16 |80,0 HTA en el embarazo 5 25,0
Edad 15 |75,0 Enfermedad renal 5 25,0
Embarazo multiple 14 70,0 Tipo de parto 5 25,0
Paridad 13 |65,0 Ocupacion 5 25,0
Antibidticos en el embarazo 13 |65,0 Uso de drogas ilicitas 4 20,0
Diabetes mellitus 13 |65,0 Abortos previos 4 20,0
Alcoholismo 9 45,0 Primigestante 4 20,0
HTA crénica 9 45,0 Etnia 4 20,0
Controles prenatales 8 40,0 Vaginosis bacteriana 4 20,0
Ingresos econdmicos 8 40,0 VIH 3 15,0
Enfermedad cardiovascular 8 40,0 Residencia 3 15,0
Escolaridad 7 35,0 Enfermedad hepatica 2 10,0
Enfermedad crdnica - sistémica 7 35,0 Enfermedad tiroidea 2 10,0
Enfermedad genito-urinaria 6 30,0 Anemia 2 10,0
Nacidos no vivos 6 30,0 Tratamiento periodontal 1 5,0
Anormalidad fetal 6 30,0 ITS 1 5,0
Anormalidad obstétrica 6 30,0 Ruptura prematura de membranas 1 5,0
IMC materno 5 25,0 Esfuerzo fisico 1 5,0

5.1. Andlisis de subgrupos

La literatura médica ha reportado que en paises con sistemas econdmicos
desarrollados, los estudios no han evidenciado de forma contundente una
asociacion positiva entre PP y periodontitis, hecho que contrasta con las
investigaciones realizadas en mujeres gestantes de naciones en via de
desarrollo que reportan una relacion positiva (166,167); en el presente estudio
se demuestra en el andlisis de subgrupos que la relacion entre las dos
variables es positiva en concordancia con el analisis global del meta-analisis,

en paises desarrollados y subdesarrollados, y se describen estudios con
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asociacion negativa y positiva en esta dos categorias geopoliticas (175);
adicionalmente se presenta el resultado de la combinacion de investigaciones

gue emplean igual criterio diagnéstico para periodontitis.

5.1.1. Asociacion de periodontitis maternay partos
pretérmino en estudios de paises subdesarrollados.

De los 20 estudios escogidos para el meta-analisis, 8 son de América, 6 de
Europa, 5 de Asia, y 1 del continente africano. Teniendo como referencia el
puntaje asignado por Naciones Unidas para clasificar un pais de acuerdo a su
nivel econdmico (176), el 50% de los estudios se realizaron en paises

desarrollados y el 50% en paises subdesarrollados (Ver tabla 13).

Tabla 13. Clasificacion de estudios por regién y nivel econémico

Estudio Afo Lugar Continente | Asociacién | Nivel econémico
Mumghamba | 2007 Tanzania Africa NO S*
Grandi 2009 Argentina América NO S
Macedo 2014 Brasil América NO S
piiphat | 2008 |  EStados América NO D*
Unidos
Bulut 2014 Turquia Asia NO S
Kumar 2013 India Asia NO S
Ryu 2010 | Corea del Sur Asia NO S
Moore 2004 Inglaterra Europa NO D
Baskaradoss | 2011 India Asia Sl S
Goepfert 2004 ESt‘T"dOS América Sl D
Unidos
Gomes-Filho | 2007 Brasil América Sl S
Jarjoura 2005 EUS;?SSSS América Sl D
Offenbacher | 1996 ES“T"O'OS América Sl D
Unidos
Siqueira 2007 Brasil América Sl S
Mokeem 2004 | Arabia Saudita Asia Sl S
Agueda 2008 Espafia Europa Sl D
Andonova | 2015 Croacia Europa Sl D
Nabet 2010 Francia Europa Sl D
Radnai 2006 Hungria Europa Sl D
Tejada 2012 Suiza Europa Sl D

*S: subdesarrollado **D: desarrollado
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Las investigaciones realizadas en paises subdesarrollados reporta una
asociacion positiva entre periodontitis y partos pretérmino con un OR: 1,94; IC
95%: 1,5948 - 2,3601. La poblacién estudiada totaliza 3.410 pacientes; el
estadistico Q es de 8,2203 con un valor p de 0,5121 y se reporta una I> de 0%,

sin sesgo de publicacién. Ver gréafica 5.

Gréfica 5. Forest plot acumulado, estudios en paises subdesarrollados

Odds ratio IC (95.0%) Odds ratio IC (95.0%)
Estudio (Afio) n 0
IMokeem (2004} 90 R NE— .
Gomes-Filho (2007} 3021 — . 192
Mumghamba (2007} 373 —_— 765 .
Siqueira (2007) 1305 [ — 2070
Grandi (2008) 132 S A— 2202 .
Ryu (2010) 172 — - 2374 ] -
Baskaradoss (2011) 300 4 —_— 2674 4 P
Kumar (2013) 340 ——— 3014 ——
Macedo (2014) 296 ——— 3310 ——
Bulut (2014} 100 _ 3410 ——
GLOBAL (Ef. Fijps) 34101 —.—
GLOBAL (Ef. Aleatorios) 3410 | —.—
— T —T
1 2 3 45678 1 2 3 45678
n OR 1C 95%
Efectos fijos 3.410 1,9400 1,5948 - 2,3601
Efectos aleatorios 3.410 1,9400 1,5948-2,3601
Heterogeneidad Q gl valor p i
8,2203 9 0,5121 0%
Sesgo de publicacion Estadistico t valor p
-0,4988 0,6314

5.1.2. Asociacion de periodontitis maternay partos
pretérmino en estudios de paises desarrollados.

En paises desarrollados, el 80% de los estudios reporta una asociacion positiva
entre periodontitis y partos pretérmino, y el 20% una correlacion negativa, con
un OR: 2,1924; IC 95%: 1,6556 — 2,9033. El estadistico Q es de 15,9762 con

un valor p de 0,0674, indicativo de mayor heterogeneidad con respecto a los
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estudios en paises subdesarrollados; se reporta sesgo de publicacion con una
p: 0,0294, la cual se puede explicar por la baja presencia de estudios que
muestren asociacién negativa de las variables analizadas, en este subgrupo.

Ver grafica 6.

Gréfica 6. Forest plot acumulado, estudios en paises desarrollados

Odds ratio IC (95.0%) Odds ratio IC (95.0%)
Estudio (Afio) n | n
Offenbacher (1996) 1241 —_— 1244 —_—
Goepfert (2004) 139 —_— 2634 —_—
Moore (2004) 546 —T— 209 ———
Jarjoura (2005} 203 - 1012 4 —_——
Radnai (2006) 161 —— 1173 ——
Agueda (2008) 1296 | —-— 2469 —.—
Pitiphat (2008) 16351 — - 4104 —.—
Nabet (2010) 2202 —— 63064 —.—
Tejada (2012) 429 — 67351 —-—
Andonova (2015) 704 —— 6805 ——
GLOBAL (Ef. Fijos) 68054 -
GLOBAL (Ef. Aleatorios) 6805 | —-—
—T - —
5 1015205 5 10 152@5
n OR 1C95%
Efectos fijos 6805 2,0020 1,6479 - 2,4323
Efectos aleatorios 6805 2,1924 1,6556-2,9033
Heterogeneidad Q gl valor p i?
15,9762 9 0,0674 43,6%
Sesgo de publicacion Estadistico t valor p
2,6471 0,0294

5.1.3. Analisis de heterogeneidad en 8 estudios que
emplean igual criterio diagndstico para periodontitis

En total 8 estudios emplearon el mismo criterio diagnostico para periodontitis.
En esta fase se reporta 5.871 gestantes, que presentan una asociacién positiva
entre periodontitis y partos pretérmino, por efectos aleatorios con un OR:
1,9176; IC 95%: 1,5534 — 2,3672; p: 0,2593; I> 21,4%; la prueba de Egger
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registra una p de 0,4478, lo cual indica que no hay sesgo de publicacion. Ver

grafica 7.

Gréfica 7. Meta-analisis y heterogeneidad en 8 estudios que emplean
igual criterio diagndéstico para periodontitis.

Odds ratio IC (85.0%) Odds ratio IC (95.0%)
Estudio (Afio) n n
Siqueira (2007} 1305 | — - 1305 R
Gomes-Filho (2007) 3021 — - 1607 —
Agueda (2008) 1296 1 —_— 2903 —.
Nabet (2010) 2202 . 51054 ——
Baskaradoss (2011) 300 —_—— 405 ——
Macedo (2014) 296 — . 5701 —.—
Bulut (2014) 100 —_— 5801 —.—
Andonova (2015) 70 —_— 58714 ——
GLOBAL (Ef. Fijps) 5871 —.—
GLOBAL (Ef. Aleatorios) 58711 ——
T —T T
1 2 3 4567 1 2 3 4567
n OR 1C95%
Efectos fijos 5871 1,8869 1,5738 -2,2623
Efectos aleatorios 5871 1,9176 1,5534-2,3672
Heterogeneidad Q gl valor p i’
8.9081 7 0,2593 21,4
Sesgo de publicacion Estadistico t valor p
0,8121 0,4478

5.1.4. Anadlisis de sensibilidad, evaluacion objetiva de

heterogeneidad

El andlisis de sensibilidad con el modelo de efectos aleatorios no evidencia
cambios significativos en el OR y su IC al 95%; el cambio relativo del peso de
los estudios omitidos es minimo, demostrando que el andlisis meta-analitico es
robusto y lo cual se puede corroborar con los OR de los subgrupos analizados

gue muestran constancia en su OR e IC; ver tabla 14.



68

PERIODONTITIS MATERNA COMO FACTOR DE RIESGO ASOCIADO A PARTOS PRETERMINO: REVISION
SITEMATICA Y META-ANALISIS

Tabla 14. Analisis de sensibilidad de 20 estudios incluidos en el analisis cuantitativo
(Modelo de efectos aleatorios)

1C(95.0%) . .
Estudio omitido | Afio n OR _ ——| Cambio relativo (%)
L. Inferior | L. Superior
Offenbacher 1996 10091 | 1.9629 1.6879 2.2827 -2.47
Goepfert 2004 10076 | 1.9947 1.6881 2.3570 -0.89
Moore 2004 9669 2.0609 1.7519 2.4245 2.40
Mokeem 2004 10125 | 1.9375 1.6644 2.2554 -3.73
Jarjoura 2005 10012 | 2.0009 1.6942 2.3631 -0.59
Radnai 2006 10054 | 1.9627 1.6706 2.3059 -2.48
Siqueira 2007 8910 2.0430 1.7164 2.4318 151
Mumghamba 2007 9842 2.0287 1.7145 2.4005 0.80
Gomes-Filho 2007 9913 2.0255 1.7026 2.4097 0.64
Agueda 2008 8919 2.0405 1.7158 2.4266 1.38
Pitiphat 2008 8580 2.0257 1.7126 2.3961 0.65
Grandi 2009 10083 | 2.0485 1.7277 2.4290 1.78
Nabet 2010 8013 2.0938 1.7769 2.4672 4.03
Ryu 2010 10043 | 2.0433 1.7275 2.4168 1.52
Baskaradoss 2011 9915 1.9599 1.6594 2.3149 -2.62
Tejada 2012 9786 1.9955 1.6824 2.3669 -0.85
Kumar 2013 9875 2.0416 1.7265 2.4142 1.44
Bulut 2014 10115 | 2.0321 1.7199 2.4009 0.96
Macedo 2014 9919 2.0378 1.7208 2.4132 1.25
Andonova 2015 10145 | 1.9380 1.6599 2.2627 -3.71
GLOBAL 10215 | 2.0127 1.7122 2.3659




69

PERIODONTITIS MATERNA COMO FACTOR DE RIESGO ASOCIADO A PARTOS PRETERMINO: REVISION
SITEMATICA Y META-ANALISIS

Xl. DISCUSION

En este meta-andlisis se demostro la existencia de una asociacion positiva
entre PP y periodontitis materna, evidenciandose también la falta de consenso
frente al diagndstico de periodontitis y el control de las covariables en los
estudios observacionales analiticos; los meta-analisis realizados hasta el
momento reportan la dificultad que se deriva de la heterogeneidad en el
diagndstico de la enfermedad periodontal.

Teshome (67) 2016, encuentra una asociacion positiva entre EP y PPBP,
indicando que se requieren estudios mejor disefiados, mas grandes, con
tiempos de seguimientos mas amplios que permitan mayor precision en los
resultados y advierte que las mayores limitaciones encontradas en su
investigacion es la inconsistencia y disimilitud en la definicion de enfermedad
periodontal; el estudio de Corbella (102) 2012, muestra una asociacién positiva
entre EPM y PP con un OR: 1,78; 95% IC: 1,58 — 2,01, concluyendo que el
reporte inadecuado de las variables de confusién es la mayor limitacién para la
interpretacion adecuada de los datos. Vergnes (106) 2007 , demuestra que la
principal limitacion de su meta-analisis es la variabilidad en la definicion de
periodontitis y el control de las covariables, reportando para EPM y PPBP un
OR: 2,83; 95% IC: 1,95 — 4,10, resaltando que la existencia de asociaciéon no

implica una relacion de causalidad.

Matevosyan (104) 2011, reporta una asociacion negativa entre las variables
estudiadas e indica que es necesario el consenso para el diagnéstico de
periodontitis crénica y activa, ya que los resultados de la relacion con PP
dependen de la prevalencia en el diagnéstico, reportando un OR: 2,76; 95% IC:
0,45 — 3,6 para NIC = 3mm y un OR: 2,35; 95% IC: 0,23 a 3,4 para PSP 2=
4mm, resultados que son imprecisos ya que este tipo de diagndsticos son muy

limitados, de acuerdo a los consignados en el presente trabajo.

En este meta-andlisis también se encuentra una alta variabilidad en el
diagnéstico clinico de periodontitis, y se recomienda también la necesidad del
consenso para detectar esta enfermedad, pero se resalta que la

heterogeneidad fue controlada, con la aplicacion de adecuados criterios de
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inclusion y exclusién, siguiendo las recomendaciones PRISMA, reportandose
en el andlisis cuantitativo general una I? que se interpreta como podria no ser
importante, y en el analisis por subgrupos de 0% y 21,4% en paises
subdesarrollados y cuando se aplica el mismo criterio diagndstico para

periodontitis, respectivamente.

Con respecto a la variabilidad de los conceptos para el diagnostico de
periodontitis y la investigacién de su relacién con los partos pretérmino, ya se
habian realizado estudios que mostraban la dificultad del consenso a nivel
mundial; Tejada (120) 2012, compara dos definiciones para periodontitis, el
consenso europeo Yy el estadounidense, concluyendo que el europeo subestima
la prevalencia de periodontitis, mientras que el segundo, al tener un margen
mas amplio de diagndstico, lo hace mas apropiado para el estudio de la
periodontitis y su relacion con PP. Gomes-Filho (120) 2007, utliza 4
definiciones para diagnosticar periodontitis y su relacion con PP, demostrando
gque el OR cambia de acuerdo al concepto que se emplee de la siguiente

manera.

» Definicion 1: al menos un sitio con NIC =2 3 mm; la asociacion no es

posible porque la EP es comun a todas las pacientes.

» Definicion 2: al menos un sitio con PSP =2 4 mm; OR: 2.23; 95% IC:
1.36-3.63

> Definicion 3: al menos 4 dientes con = 1 sitios con PSP 24 mm con NIC
2 3 mm en el mismo sitio; OR: 2.10; 95% I1C:1.28-3.44

» Definicién 4: al menos 4 dientes con = 1 sitios con PSP 24 mm y NIC =
3 mm en el mismo sitio y SS; OR: 1.95; 95% IC: 1.17-3.21.

Se evidencia que el OR disminuye a medida que el diagnostico se hace mas
estricto, demostrando que definiciones muy rigurosas subestimarian la
correlacion y definiciones poco rigurosas la sobrevalorarian, siendo necesario

gue el consenso para diagnostico de periodontitis sea establecido y los
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estudios que se realicen aumenten su grado de precision, confiabilidad y
reproducibilidad (120).

Hippel (177) 2015, refiere que la I? es independiente del nimero de estudios y
gue su imprecision es debida a muestras pequefias en los meta-analisis (menor
a 7 estudios), y esta puede aumentar su precision incrementando el nUmero de
investigaciones, corrigiendo la ambigliedad en la interpretacion del estadistico
Q cuando la muestra es pequefa, limites que han sido respetados en este

meta-analisis para lograr la mayor confiabilidad posible en los resultados.

Melsen (178) 2014, afirma que aunque se empleen estrictos criterios de
seleccion e inclusién es imposible evitar la heterogeneidad, la cual esta
presente incluso cuando la I? es igual a cero, haciendo necesario aumentar la
austeridad frente a estos criterios de inclusion y exclusion para reducir la
heterogeneidad, y de esta forma realizar una adecuada interpretacion de los

datos obtenidos por el investigador (179).

La literatura cientifica refiere que el sesgo de publicacion se evita cuando existe
un equilibrio en la combinacion de estudios que muestran asociacion positiva y
negativa de las variables que se investigan, y previene que se tomen
decisiones subjetivas, es decir de acuerdo a las creencias que priman en el
investigador; advierte igualmente que el sesgo de publicacion puede estar
presente aunque se realice una busqueda exhaustiva, lo que hace necesario
gue el meta-andlisis se base en estudios observacionales analiticos bien
disefiados (174,180,181); este meta-analisis logra mantener el balance de las
investigaciones, y evita que halla un sesgo de publicacion grande en los

resultados presentados, y que en el analisis por subgrupos no se muestra.

Para finalizar Keith Jenkins?, analiza la dificultad del acuerdo, y la influencia

gue ejerce el lenguaje sobre la creacibn de conceptos determinados

2 Keith Jenkins, historiador inglés, defensor de la teoria postmoderna de la historiografia. Se
doctor6 en la Universidad de Nottingham con un trabajo sobre la relacion entre la politica y la
ciencia en la Obra de Nietzsche, Freud y Sorel (182).
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culturalmente, en la vida cotidiana o a nivel de areas especificas del
conocimiento como la medicina, la enfermeria o la odontologia; lo anterior
permite comprender la variabilidad de los criterios diagnésticos para
periodontitis que hemos visto en el desarrollo de este meta-analisis, lo que no
significa que no se deban realizar consensos, sino todo lo contrario buscar el
acuerdo a nivel de la investigacion cientifica, para que los esfuerzos que se
realicen para mejorar la salud de las poblaciones sea eficaz, efectivo y
eficiente (182). Y por dltimo segun una Revision Sistemética ( 183) publicada
en 2017 , concluyen que no existe evidencia de que el tratamiento de las
enfermedades de las encias reduzca el nUmero de neonatos nacidos antes de
las 37 semanas de embarazo, sin embargo, puede reducir el nimero de

neonatos que nacen con un peso menor que 2500 g.
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XIl.  LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Las limitaciones en un meta-analisis se dan por la heterogeneidad y el sesgo
de publicacion principalmente, en el presente trabajo para controlar estos
factores, se realiza una busqueda extensa de estudios en las principales bases
de datos a nivel mundial y la pesquisa manual de revistas, tesis de grado y
memorias de congresos en el area de la salud, en bibliotecas y hemerotecas de
universidades colombianas, para obtener estudios observacionales analiticos
gue evidenciaran una asociacion negativa o positiva entre periodontitis y parto
pretérmino y lograr la mayor objetividad posible en el desarrollo del meta-

analisis.

Se evidencia como limitacion, que aunque se realiz6 una busqueda exhaustiva,
los estudios observacionales analiticos muestran una alta variabilidad en el
diagnostico de periodontitis y en el control de las variables de confusién,
factores que disminuyen la precision del meta-analisis al trabajar sobre
investigaciones con disefios metodoldgicos disimiles, pero permite demostrar la
necesidad de desarrollar consensos cientifico - académicos para elaborar y
ejecutar estudios, que disminuyan la heterogeneidad entre las investigaciones,
y aumentar la precisién y reproducibilidad de los resultados y metodologias
empleadas, para lograr la adecuada planificacion del diagnostico y manejo
clinico y en salud publica, de la periodontitis y su relacion con los partos

pretérmino.

En este estudio se incluyeron investigaciones en espafiol e inglés, la exclusion
de otros idiomas que no son dominados por los investigadores, limita la
ampliacion del meta-analisis, hecho que debe ser complementado con otros

proyectos.
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Xlll.  CONCLUSIONES

Las conclusiones se describen de acuerdo a los objetivos planteados como

sigue:

1. Objetivo general. Evaluar la asociacion entre periodontitis y partos
pretérmino de mujeres en edad fértil, a partir de estudios

observacionales analiticos realizados a nivel mundial.

El meta-analisis demostr6 que las mujeres gestantes con periodontitis
presentaron un riesgo 2 veces mayor de tener un parto pretérmino, a partir de
la combinacién de estudios observacionales analiticos, hecho que debe ser
priorizado por las instituciones de salud y de educacién, para implementar
acciones que permitan prevenir, diagnosticar y tratar oportunamente la
periodontitis de mujeres en edad reproductiva y en estado de gestacién, para
disminuir la incidencia de nacimientos pretérmino, aumentando el capital

humano y el nivel de vida de las familias y sociedades en general.

2. Objetivo especifico. Analizar si la periodontitis materna es un factor de

riesgo para parto pretérmino.

La demostracion de una asociacion positiva entre periodontitis y partos
pretérmino, establece a la enfermedad periodontal como un factor de riesgo
asociativo para la presentacion de efectos adversos al final de la gestacién; la
prevencion de esta enfermedad y su tratamiento constituyen medidas de mayor
alcance poblacional, que reduciria los costos en salud y elevaria el nivel de
vida de las comunidades, potenciando su capital humano y por ende mejorando
todas las actividades que se relacionan con la actividad social, como la

educacion, la economia y la cultura.
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3. Objetivo especifico. Realizar una revision sistematica que permita
evaluar el estado del arte de la asociacion entre enfermedad periodontal

y parto pretérmino.

La revision sistematica realizada permitié la actualizacion del estado del arte de
la enfermedad periodontal, el parto pretérmino y su asociacién, evidenciandose
el interés a nivel mundial para evitar que las tasas de nacimientos prematuros
se incrementen y disminuir la morbi-mortalidad por esta causa, que genera en
la poblacion patologias fisicas y mentales, que posteriormente afectara el
rendimiento académico, la inclusion social y la productividad laboral,
disminuyendo la seguridad econdémica que eleva las brechas de la pobreza y
conllevan a un estado social inequitativo y enfermo, que continuara repitiendo
este ciclo si no se toman las medidas adecuadas para mejorar la salud de las
mujeres en edad fértil y en estado de gestacion, que indirectamente elevaran el

nivel de salud de toda la poblacion.

4. Objetivo especifico. Evaluar los consensos de diagndstico para

periodontitis y su aplicacién en investigacion la clinica.

Este meta-andlisis realiz6 la combinaciébn de 20 estudios observacionales
analiticos, y demostr6 la fuente de heterogeneidad entre estudios,
evidenciandose la carencia de consenso en el diagndstico de periodontitis
durante la gestacion y en el control de las variables de confusién, hecho que
debe ser puesto en el debate académico, para aplicar de forma adecuada el
método cientifico y permitir la toma de decisiones clinicas y de salud publica
acertadamente. El sesgo de publicacion se control6 en el mayor nivel posible
en este estudio, recomendandose su uso para la elaboracion de futuros
proyectos investigativos que permitan un menor grado de heterogeneidad para
la reproducibilidad de los resultados, con mayor eficacia, efectividad y

eficiencia.
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Parto pretérmino (PP)

Parto pretérmino y bajo peso al nacer (PPBP)
Enfermedad periodontal (EP)

Enfermedad periodontal materna (EPM)
Profundidad del Sondaje Periodontal (PSP)

Nivel de Insercion Clinica (NIC)

Sangrado al sondaje (SS)
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Odds Ratio ajustado (ORa)

intervalos de confianza (IC)
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4. Cuestionarios CASPe (Estudios de cohorte y estudios de casos y
controles) (107)

Caara PROGRAMA DE LECTURA CRITICA CASPe
Leyendo criticamente la evidencia clinica

11 preguntas para ayudarte a entender un estudio de
Casos y Controles

Comentarios generales

Hay tres aspectos generales a tener en cuenta cuando se hace lectura critica
de un estudio de Casos y Controles:

¢Son vdlidos fos resulftados del estudio?
¢Cudles son los resultados?
¢Pueden aplicarse en tu medio?

Las 11 preguntas contenidas en las siguientes paginas estan disefiadas para
ayudarte a pensar sistematicamente sobre estos temas.

Las dos primeras preguntas son “de eliminacién” y pueden contestarse
rapidamente. Solo si la respuesta a estas dos preguntas es afirmativa, merece
la pena continuar con las restantes.

Hay un cierto grado de solapamiento entre algunas de las preguntas.
En la mayoria de las preguntas se te pide que respondas “si”, “no” o "no sé”.

En italica y debajo de las preguntas encontraras una serie de pistas para
contestar a las preguntas. Estan pensadas para recordarte por qué la pregunta
es importante. jEn los pequefios grupos no suele haber tiempo para responder
a todo con detalle!

Esta plantila deberia citarse como:
Cabsallo, J.B. por CASPe. Planiilla para ayudarie a enfender un Estudio de Casos y Conbroles. En: CASPe. Guias CASPe de
Lectwa Crilica de la Literatura Médica. Alicante: CASPe; 2005. Cuademna Il. p.13-19.
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A/ ¢éSon los resultados del estudio validos?

Preguntas de eliminacién

1 (¢El estudio se centra en un tema
claramente definido?

O o o
PISTA: Una pregunta se puede definir en o NOSE NO
términas de

- La poblacidn estudiodo.

- Los foctores de riesgo estudiados,

- &5 el estudio intentd detectar un efecto

beneficioso o perjudiciol.
2 !los autores han utilizado un método
3 O O O
apropiado para responder a la pregunta? < NO SE ND

PISTA: Considerar

- iEsel estudio de Casos y Controles ung
forma adecuodo para contestar lo
pregunta en estas circunstancias? (¢ Es
el resultado o estudio raro o
prejudicial?).

- {El estudio estd dirigido a contestar lo
pregunta?

{Merece la pena continuar?
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Preguntas de detalle

SITEMATICA Y META-ANALISIS

3 (Los casos se reclutaron/incluyeron de una
forma aceptable?
PISTA: Se trata de buscar sesgo de seleccion

que pueda comprometer la validez de los
hallazgos

- ¢los casos se han definido de fonnof e
precisa? \

- ¢los casos son mﬁiékentativos‘t de una

poblacion deﬂmda (geog(afica v/a.
temporalmente} 2\ \

-~ é5e establecio un ststema flabie pam
/" la seleccién de todos los casos?

- &Sonmincidencia q prevalenc;a ? 3
- chay algo especia)" que ofecta a los”
\  emsos?

- ElL marcq temﬂarol del estud:o es

\_ relevante en relacion a la

“enfermedad/exposicion?

- éSeselecciond un nimero suficiente

de casos?

- ¢Tiene potencia estadistica?

4 ({los controles se seleccionaron de una
manera aceptable?

PISTA: Se trata de buscar sesgo de selecnon

que pueda comprometer la , <l b

genemhzab:hdad de fos haﬂazgos

- ¢Los controles son, reprcsentativos de
una poblacion defii mda {geogmﬁm y/a
/ 'temporalmente)? \

-/ ¢Hay algo’ especral' que nfectaa!os |’

\ controles? \

- ¢ Hay muchos no respondedores ?

\¢ Pod’nan ser los no respondedores de
u!guna manera diferentes al resto?

- ¢Han sido seleccionados de forma
aleatomada basados en una
poblacion?

- ¢Se selecciono un numero suficiente de
controles?

\ O A B :
NoSE ) \ NO\_ )
-~ N
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5 ¢Lla exposicion se midio de forma precisa

con el fin de minimizar posibles sesgos? o -
sl NO SE NO

u]

PISTA: Estamos buscando sesgos de medida,
retirada o de clasificacion:

- ¢Se definio la exposicion claramente y 2~ (
se midio ésta de forma precisa? ' = '

- ¢los autores utilizaron variables
objetivas o subjetivas?

- {¢las variables reflejan de forma .
adecuada aquello gue se suponen que
tiene que medir? (han sido vahdadqs)

- élos métodos de medida fueron

similares tanto en los casos como en loS
“ controles?. 3
- ¢éCuando fue pos:ble, se‘utﬂazo en el 7
| estudio cegamiento?
\- éla relacion tempom! es correcta{id
\ exposicion de mttres preoede al
| resuhqdq/vanable de medida)?

6
A. ¢Qué factores de confusion han tenido Lista: £
en cuenta los autores?
-~
Haz una lista de los factores que piensas que i . (
son importantes y que los autores han A~ \ ‘ \ ' g
omitido (genéticos, ambientales, | NN - /
s0Cioeconomicos). [ "IN/ \

B. ¢Han tenido en cuenta los autores el
potencial de los factores de confusion enel | \ \ \
disefio y/o analisis? | s INO SE~ NO

o
o

PIS TA.' .

Busca n?stnccfones en el d:seno y técnica,
por EJemplO anadlisis de modehzacion ;
estratificacion, régresion o de sensibilidad
para corregir, controlw o u/usmr los
factores de confusmn
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B/ ¢

Cuales son los resultados?

7 ¢Cuadles son los resultados de este estudio?

PISTA:

¢Cuales son los resultados.netos?

¢El andlisis es apropiado para su
diseio?.._

éCudn fuerte es la relacion de
asociocién entre la exposiciony el .
resultado (mira los odds ratio{OR))? .~
élos resultados se han ajistado a los
posibles factores de'confusion y, aun

\_asi, podrian estos factores explicar la

asociacion?
éLos ajustes han modificado de forma
sustancial los OR?

8 ¢Cual es la precision de los resultados?

¢Cudl es la precision de la estimacion del
riesgo? /

PISTA:

Tamaiio del valorde P. :
Tamaiio de los intervalas de confionza.

_éLos autores han considerado todas las

variables importantes?

éCutl fue-€l efecto de los individuos que.
rechazaron el participoren la—
evaluacion? T\ | '
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9 (¢Te crees los resultados?

| NO SE NO
PISTA:

- jUn efecto grande es dificil de ignorar!

- dPuede deberse ol ozar, sesgo o
confusion?

- {El disefio y los métodos de este esfudia
son lo suficientemente defectuasos para
hacer gue los resultados sean poco
creibles?

- Considera los criterios deBrodford Hills
(par ejemplo, secuengio temparal,
grodiente dosis-respuesta, fortalezo de
asociacion)verosimilitud biologica),
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¢Merece la pena continuar?

C/ éSon los resultados aplicables a tu medio?

10 ¢5e pueden aplicar los resultados a tu
medio?

PISTA: Considera si

- Los pacientes cubiertos por el estudio
pueden ser suficientemente diferentes
de los de tu areg.

- Tu medio parece ser muy diferente al
del estidlio.

£ JdPuedes estimar lps beneficios y
perjuicios en tu medio?

si MO SE NO

11 ‘(Los resultados de este estudio
coinciden con otra evidencia
disponible?

PISTA:

Considero toda lo evidencia disponible:
Ensayos Clinicos aleatorizados, Revisiones
Sistematicas, Estudios de Cohorte y
Estudios de Casos y Controles, asi como-Su
consistencia.

si NO SE NO
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CASPa PROGRAMA DE LECTURA CRITICA CASPe
Leyendo criticamente la evidencia clinica

11 preguntas para ayudarte a entender un
estudio de cohortes

Comentarios generales

« Hay tres aspectos generales a tener en cuenta cuando se hace lectura critica
de un estudio de Cohortes:

¢Son vdlidos los resultados del estudio?
¢ Cudles son los resultados?

¢ Pueden aplicarse a tu medio?

Las 11 preguntas contenidas en |as siguientes paginas estan disefiadas para
ayudarte a pensar sistematicamente sobre estos temas.

« Las dos primeras preguntas son “de eliminacion” y pueden contestarse
rapidamente. 50lo si la respuesta a estas dos preguntas es afirmativa, merece
la pena continuar con las restantes.

= Puede haber cierto grado de solapamiento entre algunas de las preguntas.

« Enitdlica y debajo de las preguntas encontraras una serie de pistas para
contestar a las mismas. Estan pensadas para recordarte por qué la pregunta es
importante. jEn los pequefios grupos no suele haber tiempo para responder a
todo con detalle!

El marco conceptual necesario para la interpretacion vy el uso de estos instrumentos puede
encontrarse en la referencia de abajo oy puede aprenderse en los talleres de CASPe:

Juan B Cabello por CASPe. Lectura critica de |a evidencia clinica. Barcelona: Elsevier; 2015.
(ISBN 978-84-9022-247-2)

Esta plantila deberia citarse como: |
Caballo, J.B. por CASPe. Planiilla para ayudarie a entender Estudios de Cohories. En: CASPe. Guias CASPe de Lectura Critica
de la Literatura Médica. Abcante: CASPe; 2005. Cuaderna Il p.23-27.
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A/ ¢Son los resultados del estudio validos?

Preguntas de eliminacion

- o = e s = e

1 (El estudio se centra en un tema
claramente definido?

PISTA: Una pregunta se puede definir en
términos de

- La poblacion estudiada.

- Los factores de riesgo estudiados.

<" Losresultados “outcames”
considerados.

-/~ éElestudio intento detectar un efecto
beneficioso o perjudicial?

r 0 O
si NO SE NO

2 (lacohorte se recluté de la manera mas
adecuada?

PISTA: Se trata de buscar posibles sesgos de
seleccion que puedan comprometer que
los hallezgos se puedan generalizar.

- ¢la cohorte es representativa de una
poblacion definida?

- {Hay algo “especial” en la.cohorte?

- _¢Seincluyo a tados los que deberian
haberse incluide en lg cohorte ?-

- ¢loexposicion se midid de forma
precisa con el fin de minimizar,
posibles sesgos?

si _~"Nost NO

¢Merece la pena continuar?
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Preguntas de detalle

3 (El resultado se midié de forma precisa

con el fin de minimizar ibles sesgos? S 3
e T si NO'SE '‘NO

PISTA: Se trata de buscar sesgos de medida o _
de clasificacion: 22

- élos autores-utilizaron variables
objetivas o subjetivas?

- {Las medidas reflejan de forma
odecuada aquello'Gue se supone que
tiene que medir? :

-/~ éSeha establecido un sistema fiable
para detectar todos los casos (por
ejemplo, para medir los casos de
‘enfermedad)? |

- éSelosificaron a'todos los sujetos en

el grupo exposicidn utilizando el
mismo tratamiento?

- ¢los métodos de medida fueron
similares en los diferentes grupos?

- ¢Eran los sujetos y/o el evaluador de
los resultados ciegos a la exposicion (si -
esto no fue asi, importa)?

—_— —— — —_—— ~ - - - - -~ - —— -
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4 (Han tenido en cuenta los autores el
potencial efecto de los factores de
confusion en el diseiio y/o analisis del
estudio?

PISTA: Haz una lista de los factores que
consideras importantes

- Busca restricciones en el disefio y en las
técnicas utilizadas como, por ejemplo,
los andlisis de&' modelizacion,
estratificacion, regresion.o de
seasibilidad utilizados paracorregir,
controlar o justificar los factores de
confusion. g

Lista:

si NO SE NO
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5 (El seguimiento de los sujetos fue lo
suficientemente largo y completo?

PISTA:

Los efectos buenos o malas deberian
aparecer por ellos mismos.

Los sujetos perdidos durante el
seguimiento pueden haber tenido
resultodos distintos.o los disponibles
para la evaluacidn.

En una cohorte abierta o dindmica,

¢ huba-algo especial gue influyd en el
resultad'o o en lo exposicion de los

sujetos gque entraron en la cohorte ?

sl

MO SE MO

B/ éCuales son los resultados?

6 ¢Cudles son los resultados de este estudio?

PISTA:

¢Cudles son los resultados netos?
¢Los autores han dodo lo taso o g
proparcidn entre los expuestos/no
expuestos?

dComo de fuertees lo relacion de
asaciacion entre la expasicion y el
resultodo (RR)?

7 dCu

dl es la precision de los resultados?
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C/ ¢éSon los resultados aplicables a tu medio?

8 (Te parecen creibles los resultados? o o )
sl NO'SE N

oPb

PISTA: jUn efecto grande es dificil de
ignorar!

- (Puede deberse al azar, sesgo o
confusion?

- {Eldisefio y los métodos de este
estudio son lo suficientemente
defectuosos para hacerque los
resultados sean poto creibles?

Considera los criterios de Bradford Hill
(por ejemplo, secuencia temporal,
gradiente dosis-respuesta, fortaleza
de'asociacion; verosimilitud biologica).

9 (Los resu_ltados, de este estudio
coinciden con otra evidencia Si NO SE NO
disponible?

o
O
[

10 ¢Se pueden aplicar los resultadosen | O \ Nal
tu medio? S NOSE NO

./"

PISTA: Considera si (' & 4 y.

- Los pacientes cubiertospor el .
estudio pueden ser
suficientemente diferentes de Jos

~de tu drea. \ '\

- Tu medioparece ser muy.diferente.
al del estudio. '

- dPuedes estimar los beneficios y

\ perjuicios en tu medio?

11 ¢Va a camblar esto tu decision
clinica?
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5. CRITERIOS DE NEWCASTTLE - OTAWA (Estudios de cohorte y

estudiode casos y controles) (108)

NEWCASTLE - OTTAWA QUALITY ASSESSMENT SCALE
CASE CONTROL STUMES

Note: A study can be awarded a maximum of one star for each numbered item within the Selection and
Exposure categones. A maximum of two stars can be given for Comparability.

Selection

1y Is the case definition adequate?
a) yes, with independent validation #
b)) ves, eg record linkage or based on self reports
¢} no description

) Representativeness of the cases
a) consecutive or obviously representative senies of cases #
b)) potential for sclection biases or not stated

1) Selection of Controls
a) community controls #
b)) hospital controls
¢) no description
4) Definrtion of Controls
a) no history of disease (endpoint) #®
b) no deseniption of source

Comparability

1} Comparahility of cases and controls on the basis of the design or analvsis
a) study controls for (Select the most important factor.)
bj study controls for any addibonal factor ® (This critena could be modified to indicate specific
control for a second important factor.)

Exposure

1) Ascertainment of exposure
a) secure record (eg surgical records) #
b) structured interview where blind to case/control status #
c) interview not blinded to case/control status
d) written self report or medical record only
¢} no description

2} Same method of ascertainment for cases and controls
a) yes #
b) no

i) Non-Response rate
a) same rate for both groups ®
b non respondents descnbed
c) rate different and no designation
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NEWCASTLE - OTTAWA QUALITY ASSESSMENT SCALE
COHORT STUIMES

Note: A study can be awarded a maximum of ene star for each numbered item within the Selection and
Outcome categories. A maximum of two stars can be given for Comparability

Selection

1) Representativeness of the exposed cohort
a) truly representative of the average {describe) in the community #
b} somewhat representative of the average mn the community #

¢} selected group of users ez nurses, volunteers
dj no description of the denvation of the cohort

2} Selection of the non ex cohort
a) drawn from the same community as the exposed cohort #
b) drawn from a different source
¢} no desenption of the denvation of the non exposed cohort

3) Ascertainment of exposure
a) secure record (eg surgical reconds) #
b} structured interview #
¢} written sclf report

dj ne description
4} Demonstration that outcome of interest was not present at start of studv
a) yes #
b} no
Comparability
1} Comparability of cohorts on the basis of the design or analysis
a) study controls for {sclect the most important factor) #

b) study controls for any additional factor # (This criteria could be modified 1o indicate specific
control for a second important factor.)
Outcome

1} Assessment of outcome
a) ndependent blind assessment #
b} record lnkage #
¢} self report
d) no description

2) Was follow-up long enough for outcomes fo occur

a) ves (sclect an adequate follow up penod for outcome of interest) #
b) no

3) Adequacy of follow up of cohorts
a) complete follow up - all subjects accounted for #®
b} subjects lost to follow up unlikely to introduce bias - small number lost - > %% (select an
adequate %) follow up. or description provided of those lost) #
¢) follow up rate = % [select an adequate %) and no descnipion of those lost
d) no statement




