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Resumen

Introduccion: Con elincremento del envejecimiento poblacional como un fenémeno demografico
mundial, es de esperar que algunas patologias mas prevalentes en estas edades se hagan cada
vez mas frecuentes, entre ellas la enfermedad de Alzheimer (EA) y la enfermedad periodontal.
Desde hace algunos afios, expertos en la materia han identificado una potencial relacion entre
ambas entidades se evidencia la necesidad de realizar un andlisis de las variables biolégicas
relacionadas y eventualmente implicadas. Objetivo: Describir la relacién entre las bacterias
periodontopatégenas y enfermedad de Alzheimer. Metodologia: Se incorporaron diversos
articulos cientificos de revision que fueron parte del estudio, seleccionados de revistas como
SciELO, PubMed, EBSCO y Redalyc. Este articulo de revision literaria examina la evidencia
documentada sobre la relacion estadistica entre el Alzheimer y la enfermedad periodontal,
considerando su posible etiopatogenia. Se llevd a cabo una busqueda bibliografica en torno
a este tema. Resultados: Se encontré relacion entre las bacterias periodontopatégenas y la
enfermedad de Alzheimer. Conclusiones: Es importante destacar que es necesario realizar
mas estudios que terminen de identificar la asociacién causal entre ambas enfermedades, existe
desde el paradigma de la etiopatogenia, razones de peso para sospechar de la vinculacion
existente.

Palabras clave: Periodoncia, Periodontitis; Demencia; Enfermedad de Alzheimer; Adulto Mayor
(Fuente: DeCS, BIREME).

Abstract

Introduction: With the increasing aging of the population as a global demographic phenomenon,
it is expected that some of the most prevalent pathologies in these ages will become more
frequent, including Alzheimer’s disease (EA) and periodontal disease. For some years, experts
in the field have identified a potential relationship between both entities, which shows the need
to perform an analysis of the biological variables related and eventually involved. Objective:
The aim of this work is to describe the relationship between periodontopathogenic bacteria and
Alzheimer’s disease. Methods: Various scientific review articles that were part of the study
were incorporated, selected from journals such as SciELO, PubMed, EBSCO and Redalyc.
This literary review article examines the documented evidence on the statistical relationship
between Alzheimer’s and periodontal disease, considering its possible etiopathogenesis. A
bibliographic search was carried out on this topic. Results: A relationship was found between
periodontopathogenic bacteria and Alzheimer’s disease. Conclusions: It is important to highlight
that further studies are needed to identify the causal association between both diseases. From
the etiopathogenesis paradigm, there are compelling reasons to suspect the existing link.

Keywords: Periodontics; Periodontitis; Dementia; Alizheimer Disease; Aged. (Source: MeSH, NLM).
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Introduccion

A nivel global, las enfermedades bucodentales afectan
a aproximadamente 4,500 millones de personas adultas
mayores, impactando negativamente en la salud general.
Con el envejecimiento, es comun que ocurran cambios
en la cavidad bucal debido a modificaciones bioldgicas
y a la dificultad creciente para mantener una higiene oral
adecuada. Segun la Organizacién Mundial de la Salud
(OMS), la enfermedad periodontal se encuentra entre las 10
enfermedades crénicas mas prevalentes, alcanzando este
nivel en el afio 2010112,

En cuanto a la enfermedad de Alzheimer (EA), se estima
que para el 2050, segun Calabro. M, Rinaldi C, Santoro Gy
Crisafulli. C habra mas de 107 millones de personas adultas
mayores, lo que sugiere un aumento en la prevalencia
de enfermedades asociadas al envejecimiento, incluida
la EA. Esta enfermedad representa la causa de mas del
60% de los casos de demencia y es una de las patologias
neurodegenerativas mas comunes entre los mayores de
65 afos P, Actualmente, mas de 50 millones de personas
padecen Alzheimer y se prevé que para 2050 esta cifra se
triplique. Diversos factores de riesgo influyen en la aparicion
de la EA, y algunos estudios sugieren que su desarrollo
podria prevenirse o retrasarse .

Estudios recientes han sefialado una posible relacién entre
la enfermedad periodontal y la EA. Se ha observado que
las bacterias Gram negativas presentes en la periodontitis,
como Porphyromonas gingivalis, podrian contribuir a
la etiopatogenia de la EA a través de su capacidad para
diseminarse a través del torrente sanguineo, favoreciendo
asi la inflamacion y la senescencia celular, lo cual se
relaciona con el desarrollo de enfermedades inflamatorias
cronicas ®l. Un estudio destaca la prevalencia de
Porphyromonas gingivalis en muestras subgingivales de
personas con periodontitis cronica, lo que sugiere que esta
bacteria juega un papel en la asociacién entre la salud bucal
y el Alzheimer 1,

Ademas, investigaciones recientes del European Alzheimer’s
& Dementia Biobank Mendelian Randomization Collaboration
(EADB-MRY) identificaron asociaciones genéticas entre factores
de riesgo modificables y la EA, lo que indica que estos factores
podrian influir en el desarrollo de la enfermedad, ofreciendo
asi posibles vias para la prevencion y el tratamiento . Estas
asociaciones genéticas destacan la relevancia de considerar
factores externos y ambientales, como la salud periodontal,
en el riesgo general de desarrollar Alzheimer. Asimismo, se ha
explorado como la inflamacién cronica de las encias podria
influir en el desarrollo de patologias neurodegenerativas,
apoyando la idea de que la periodontitis podria ser un factor de
riesgo para el Alzheimer BI°I1,

Dado el impacto de la enfermedad periodontal y la
enfermedad de Alzheimer en la salud publica, el presente
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trabajo tiene como objetivo describir la asociacion entre la
periodontitis y la EA.

Metodologia

Se incluyeron varios articulos cientificos revisados que
formaron parte del estudio, seleccionados de bases de
datos como SciELO, PubMed, EBSCO y Redalyc, tanto
en espafiol como en inglés, siguiendo una estrategia de
busqueda especifica. Los criterios de seleccion de los
documentos incluyeron articulos publicados entre 2018 y
2024 y que fueran revisiones sistematicas o de literatura.
Este trabajo de revision analiza la evidencia registrada
sobre la posible relacién estadistica entre la enfermedad
periodontal y el Alzheimer, explorando aspectos de su
etiopatogenia mediante una busqueda bibliografica
exhaustiva sobre el tema.

Enfermedad periodontal

La cavidad bucal proporciona un entorno ideal para el
crecimiento bacteriano, ya que la temperatura promedio
normal es de 37°C, con saliva que les proporciona un
medio de transporte e hidratacion con 6.5-7 de pH. Alberga
aproximadamente 700 especies de microorganismos.
Después del intestino, es la segunda comunidad microbiana
mas grande del cuerpo humano y desempefia un papel
fundamental en el mantenimiento de la homeostasis
bucal. Ademas, esta cavidad tiene dos tipos de superficies
colonizables, tejidos duros como los dientes y tejidos
blandos como la lengua, mejillas, surco gingival, amigdalas
y paladar blando y duro®.

El periodonto comprende las estructuras y tejidos alrededor
del diente, como por ejemplo la encia, el hueso alveolar, el
ligamento periodontal y el cemento radicular. La gingivitis es
el primer estado y se caracteriza a nivel fisiopatoldgico por
ser una respuesta del huésped ante localizacion bacteriana
excesiva con capacidad de provocar cambios tisulares y
favoreciendo la proliferacion de patdgenos estimuladores
de la respuesta inflamatoria; sin embargo, a este punto la
enfermedad es reversible, es decir con control de bacterias
las encias vuelven a su color rosa coral palido y no habra
pérdida 6seal”.

La periodontitis es una infeccién polimicrobiana compleja
multifactorial caracterizada por la destruccion de los tejidos
de soporte y pérdida de o6rganos dentales. En personas
de la tercera edad hay un incremento en los factores
detonantes para esta entidad debido a condiciones propias
del envejecimiento como la dificultad motora, alteraciones
salivales, cambios en la dieta y mayor necesidad de red
familiar de apoyo ..

Existe un cambio en la composicion microbiana entre la
produccion de metabolitos y citocinas salivales entre 24 y
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72 horas después de la suspension de la higiene bucal, esto
sugiere una ventana critica en el inicio y en la progresion
de la enfermedad, si no se trata con un odontdlogo este
primer estadio de la enfermedad, el estado avanza
hacia la periodontitis que se caracteriza por colonizacion
excesiva de microorganismos gram negativos en las
estructuras de soporte del érgano dental con el desarrollo
de inflamacién que desencadena tumefaccion gingival
inflamatoria, gingivorragia, pérdida de insercion del diente
al hueso que lo sostiene y eventualmente evolucionara a
perdida 6sea y dental ¥.. Esto puede afectar no solo a los
pacientes con presencia de piezas dentales en boca, sino
también puede verse comprometidas personas edéntulas
que utilizan proétesis dentales removibles, ya que la falta de
higienizacién de estas produce que se adhieran bacterias
en forma de biofilm o comunidad microbiana, al material de
estas protesis y producir inflamacion a nivel gingival ©.

Enfermedad de Alzheimer

La enfermedad de Alzheimer (EA) es una condicién
neurodegenerativa caracterizada por un deterioro progresivo
e irreversible de las funciones cognitivas, que afecta
principalmente la memoria, el razonamiento y la capacidad
para realizar actividades cotidianas. Fue identificada por
primera vez por el psiquiatra y neuropatélogo Alois Alzheimer,
quien observé que esta enfermedad afecta de forma particular
la memoria a corto plazo en personas mayores. A medida
que progresa, la EA impacta profundamente en la calidad de
vida del paciente y su entorno, siendo actualmente una de
las principales causas de demencia en personas mayores.
Aunque el diagnodstico definitivo solo se confirma mediante
estudios neuropatoldgicos postmortem, el conocimiento en
areas como la clinica, la genética, la neuropatologia y las
neuroimagenes ha permitido una comprension mas detallada
de esta condicion y ha contribuido al desarrollo de posibles
tratamientos orientados a ralentizar su progresion y mitigar
sus efectos en el futuro!?,

Existen diferentes fases que se basan en el deterioro
cognitivo: preclinica leve, moderada y tardia. En sus inicios
el adulto no presenta sintomas graves; sin embargo,
comienzan los primeros cambios patoldgicos con pérdida de
memoria leve y preservacion relativa de recuerdos a largo
plazo. Posteriormente, el paciente comienza a manifestar
signos y sintomas cognitivos, con ademas de pérdida de
memoria, ahora también incapacidad para recordar nueva
informacién, olvidos, cambios de personalidad, confusion y
desorientacion .

Relacion entre periodontitis y
enfermedad de Alzheimer
Como consecuencia de la Enfermedad del Alzheimer en el

adulto mayor, también se ve afectado el estado bucal por la
dificultad de autocuidado ',

La adherencia de las bacterias presentes en la placa dental
son las encargadas de la etiologia caracteristica de la
periodontitis. Estos microorganismos forman una pelicula,
se adhieren y rompen el epitelio de la superficie de la raiz
dental, creando una hendidura con microbiota subgingival
denominada bolsa periodontal. Si existe un entorno
adecuado estos patdgenos se multiplican y reproducen
liberando toxinas que ingresan en el torrente sanguineo,
provocando al cuerpo responder con una respuesta inmune
para desregular esta accion mediante la supresion y
produccion de enzimas en las vesiculas de las membranas
externas que hidrolizan las proteinas del paciente. Ademas,
las bacterias proinflamatorias obtienen mas nutrientes del
tejido que se descompone a causa de la inflamacion. Esto
ocasiona una reproduccion de la diversidad microbiana
sana en boca que las bacterias comensales y provoca que
superen, causando mas progresion de la enfermedad !,
Existe una bacteremia transitoria cuando el paciente cepilla
los dientes o después de algun tratamiento dental. Las
membranas de las bacterias periodontales son capaces
de inducir citoquinas proinflamatorias como Interleucina-1
(IL-1) y la Interleucina-6 (IL-6). Ante dicha microbiota, la
cavidad bucal cuenta con diferentes métodos de barrera;
sin embargo, si falla, estos patdgenos llegan al torrente
sanguineo causando infecciones agudas o croénicas.
La periodontitis se produce por este fallo, en el cual los
neutréfilos no lograron detener la progresion bacteriana y la
enfermedad llega a tejidos mas profundos ..

Las bacterias Gram negativas que se encuentran en la boca,
tienen la capacidad de adherirse a superficies, ampliarse y
dispersarse por todo el huésped, si no se han desintegrado
mediante formas mecénicas de higiene. Se ha demostrado
que estos microorganismos pueden extenderse a todo el
cuerpo, teniendo en cuenta la teoria focal de la infeccion,
cruzar la barrera hematoencefélica (BHE), y acelerar la
neuropatologia especifica del Alzheimer, aumentando
neuro inflamacion, seguido por procesos que llevan a la
muerte neuronal y neurodegeneracion .

El desequilibrio entre hospedador y microbiota bucal
anaerobia (estreptococos fusiformes y espiroquetas) en
conjunto con la respuesta inmune del paciente, exposicién
ambiental, factores genéticos La inflamacion cronica,
que evoluciona a periodontitis debido a las endotoxinas y
exotoxinas, desencadena una respuesta inmune 4.

Multiples estudios epidemioldgicos ' que incluyen pruebas
neurologicas, reportan peores resultados en sus funciones
cognitivas en las personas adultas con periodontitis
en comparacion a los pacientes sin periodontitis. Las
personas mayores, particularmente con demencia de leve
a moderada, tienen una salud dental peor, aumentando
cuando los niveles de dicha enfermedad son mayores,
siendo una relacién directamente proporcional 9.

En un estudio realizado con inmunofluorescencia indirecta,
se encontré la presencia de tres principales bacterias
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periodontopatdégenas en secciones de tejido cerebral en
paciente con Alzheimer y se demostrd la presencia de
Porphyromonas gingivalis, interpretandose esto como
evidencia indirecta de la relacion entre periodontitis y
EA [0 Hay estudios que sefialan que las bacterias
periodontopatégenas inducen neuroinflamacion y deterioro
de memoria en forma dependiente de la edad en animales;
sin embargo, se demostré que las cepas encapsuladas
de estas bacterias pueden desencadenar en EA la
aparicion de marcadores cerebrales, neuroinflamacion y
deterioro cognitivo en animales como ratas jévenes que
fueron sometidas a un corto periodo de exposicion a la
infeccion bucal; ademas, este estudio in vitro demostré
que este microorganismo induce la secrecion de
citoquinas proinflamatorias, produciendo que las neuritas
se encogieran y aumentando niveles extracelulares
caracteristicas que se asocian con dicha etiologia de la
enfermedad de Alzheimer '],

Por otra parte, se han detectado bacterias bucales con
capacidaddellegaral sistemanervioso central (SNC)através
de los nervios periféricos, asociadas a neuroinflamacién en
cerebro de ratones y seres humanos que han fallecido con
esta demencia, y han destacado presencia de espiroquetas
en el ganglio del trigémino; microorganismos como el A.
actinomycetemcomitans ¥}, que, ademas, ha sido asociado
ainfecciones bucales distintas como endocarditis infecciosa,
osteomielitis y abscesos cerebrales ©l.

Otras investigaciones in vivo en conejos han identificado
P. gingivalis después de inducir periodontitis experimental
al inocular microorganismos por via oral, se observaron
cambios histopatolégicos como edemas y hemorragias
cerebrales. Los expertos sustentan que esto fue producido
por invasion del SNC de esta bacteria por medio de la
barrera hematoencefalica (BHE). Similar a este estudio, se
detect6 esta bacteria gram negativa en el cerebro de un raton
posterior a 6 semanas de infeccion bucal inducida mediante
la inyeccion del patdgeno en cavidad oral; explicando asi,
como la via de entrada al SNC de esta bacteria !'".

Existen varios mecanismos posibles para explicar la
relacion entre estas dos enfermedades, puede ser mediada
por la infeccion directa del (SNC) o impacto a través de la
induccion de inflamacion sistémica cronica que se propagan
en el SNC y amplifica la neuroinflamacién que continua
ocasionando un ciclo que se alimenta por si mismo,
causando una produccion de citoquinas y acabando en la
destruccion del tejido cerebral '8,

Otros expertos concluyen que existen 3 diferentes tipos
de mecanismos biolégicos mas complejos por los cuales
la enfermedad periodontal induce neuroinflamacion:
la primera es la via neuronal en la cual las citocinas
sistémicas activan los nervios aferentes primarios
directamente, esta proyeccion alcanza al nucleo del tracto
solitario y luego a nucleos hipotalamicos ['%. La segunda
via, la humoral, involucra 6rganos que carecen de BHE
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y son puntos de acceso para citocinas proinflamatorias
circundantes al parénquima cerebral. Y la tercera via es
la celular, en la cual las citocinas proinflamatorias activan
a las células endoteliales, las cuales envian senales a los
macrofagos y estos activaran la microglia que secretara
mas citocinas proinflamatorias. La microglia al ser células
inmunitarias residentes del cerebro que se activan en
respuesta a multiples estimulos proinflamatorias puede
ser activadas por infecciones, produciendo liberaciéon de
citocinas proinflamatorias, radicales libres de oxigeno
y también nitrégeno ocasionando dafio y apoptosis
neuronal "4,

Tratamientos periodontales enlaprevenciéonodisminucion
de la progresion de la enfermedad de Alzheimer

Actualmente, se ha demostrado que intervenciones
dentales como el raspado, alisado radicular y la terapia
con propiedades antimicrobianas logran reducir niveles de
citoquinas inflamatorias en los pacientes. Asi también, al
realizarse estos tratamientos periodontales, el adulto mayor
cuenta con multiples beneficios, entre ellos la reduccién de
la carga bacteriana asociada a la enfermedad periodontal y
disminucion de los indicadores bioldgicos de la inflamacion
sistémica 0,

Conclusiones

Existe evidencia tedrica que sustenta la relacion entre
Periodontitis y Enfermedad de Alzheimer es fundamental
seguir estudiando esta eventual relacion que confirme
no solo la asociacion estadistica sino etiopatogénica con
estudios mas amplios que permitan sacar de la ecuacion a
los falsos positivos.

Es importante fortalecer el conocimiento de los profesionales
médicos neurdlogos sobre la relacion que existe entre las
enfermedades bucales y sistémicas, ya que la periodoncia
se considera una disciplina dental médica preventiva, y
debe haber un intercambio de informacion del paciente,
formacion de equipos de atencion médica y odontoldgica,
que realicen investigaciones en conjunto para asi obtener
una atencion mas interdisciplinaria del adulto mayor.
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