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1 INTRODUCCION

La demencia se define como el deterioro adquirido y sostenido de las capacidades
cognitivas (memoria, el pensamiento, la orientacién, la comprensién, el calculo, la
capacidad de aprendizaje, el lenguaje y el juicio). en un paciente alerta, que
entorpece la realizacién de las actividades basicas de la vida diaria. La demencia
es causada por diversas enfermedades y lesiones que afectan al cerebro de forma
primaria 0 secundaria, como la enfermedad de Alzheimer o los accidentes
cerebrovasculares, afecta a 50 millones de personas en el mundo, de las cuales el
60 % residen en paises de medianos y bajos ingresos, se calcula que afectara a 82
millones de personas en 2030 y 152 millones en 2050. Latinoamérica es la tercera
region del mundo con mayor prevalencia de demencias con 8.4% de la carga
mundial.

La enfermedad de Alzheimer es la principal causa de demencia degenerativa,
corresponde al 60 hasta 70% de los casos en el mundo y su prevalencia continda
en aumento, en los paises de bajos y medianos ingresos es donde se encuentra la
mayor carga de la enfermedad, aunque se distribuye de forma global; hasta ahora
se han descrito multiples factores de riesgo entre ellos: genéticos, la hipertension
arterial, la diabetes, la enfermedad ateroesclerotica, enfermedad cerebrovascular,
el tabaquismo, el sedentarismo y en los Ultimos afios se ha descrito con frecuencia
la asociacion entre la enfermedad periodontal y el riesgo de desarrollo de Alzheimer,
basados en la teoria de la micro inflamacién crénica que se disemina hasta sistema
nervioso central con factores proinflamatorios que generan la activacion de la
microglia y posteriormente la cascada fisiopatologica del Alzheimer con perdida
neuronal y progresion de la disfuncién cognitiva.

En lo referente al tratamiento farmacoldgico de la enfermedad de Alzheimer a pesar
de los esfuerzos de la comunidad cientifica ain no se obtiene una cura, actualmente
se dispone varios grupos farmacolégicos que han mostrado enlentecer la evolucién
de la enfermedad, pero ain no se obtiene una cura, por ello cobra relevancia la
periodontitis como factor de riesgo modificable a través del tratamiento periodontal,
ya que lograria un gran impacto positivo en la salud de la poblacién en riesgo a nivel
mundial.

Periodontitis se define como una enfermedad inflamatoria de los tejidos de soporte
de los dientes causada por microorganismos 0 grupos de microorganismos
especificos que producen la destruccion progresiva del ligamento periodontal y el

hueso alveolar con la formacion de bolsa, recesién o ambas, la perdida de insercion
relacionada con periodontitis avanza en La forma continua o bien por brotes



episodicos de actividad. La Periodontitis cronica es mas prevalente en adultos, esta
se vincula con la acumulacién de placa y célculos.

La periodontitis cronica ocurre como una enfermedad localizada en la que menos
de 30% de los sitios valorados presentan perdida de insercién y de hueso o como
una enfermedad generalizada en la que mas del 30% de los sitios estan afectados.
La enfermedad puede describirse por su intensidad como leve, moderada y severa
sobre la magnitud de perdida de insercion clinica y durante los ultimos afios se ha
descrito como factor de riesgo y a adquirida relevancia clinica en enfermedades
como diabetes y el Alzheimer. Durante la realizacion del tratamiento de la
enfermedad periodontal encontramos IV fases enfocadas en tratar las lesiones.
encontradas y restaurar la funcionalidad y evitar complicaciones en la cavidad oral

Teniendo en cuenta todo lo anterior; es importante determinar el efecto del
tratamiento periodontal sobre la progresion en el déficit cognitivo de la enfermedad
de Alzheimer; pero es muy dificil lograr resultados concluyentes mediante estudios
primarios debido a que estos tienen grandes limitaciones en cuanto a la validez
externa, por esta razon, se realiza esta revision sistematica, con la siguiente
pregunta PICOS: “En pacientes con enfermedad de Alzheimer, con diagndstico de
periodontitis crénica, ¢ Puede el tratamiento de la enfermedad periodontal, disminuir
la progresion en el deterioro cognitivo del Alzheimer comparado con aquellos
pacientes que no reciben el tratamiento periodontal, al evaluar la evidencia en
ensayos clinicos, cuasiexperimentales y/o estudios observacionales de cohorte o
de casos y controles?”.



2 PROBLEMA

2.1 Planteamiento del problema

La demencia es definida por la Alzheimer Asociacidon como “un término general que
describe una amplia gama de sintomas asociados con el deterioro de la memoria y
otras habilidades del pensamiento, que llegan a reducir la capacidad de una persona
de realizar sus actividades diarias”, afecta a 50 millones de personas en el mundo
y su prevalencia es creciente en paises de medianos y bajos ingresos, se ha
descrito una prevalencia superior al 8 % en paises de Latinoamérica, ocupando el
tercer lugar en cuanto la prevalencia por regiones (1,3).

Segun la Organizacién Mundial de la Salud en el afio 2015 se estim6 un costo social
total de US$ 818 000 millones, alrededor del mundo a causa de la demencia, y el
costo total expresado como proporcion del PIB varia entre el 0,2% en paises de
ingresos bajos y medios, y el 1,4% correspondiente a los paises de ingresos altos.
La enfermedad de Alzheimer es la principal causa de demencia degenerativa, ya
gue es la causa de hasta el 70% de los casos en todo el mundo, incluso se habla
de cifras en algunas fuentes que alcanza 80% del total de casos y su prevalencia
continla en aumento se cree que es debido en gran parte a la mayor esperanza de
vida de la persona, aunque no debe interpretarse como una consecuencia inevitable
del envejecimiento (1,3).

Hasta la actualidad se han descrito multiples factores de riesgo desde los no
modificables como la carga genética y la edad, hasta los factores de riesgo
modificables como son los hébitos dietarios, ejercicio, el tabaquismo, el consumo
de alcohol, las enfermedades crénicas como hipertensién diabetes, ateroesclerosis,
enfermedad cerebrovascular, deficiencias vitaminicas y en los ultimos afios se ha
descrito con frecuencia la asociacion entre la enfermedad periodontal y el riesgo de
desarrollo de Alzheimer (4,6).

Los problemas de salud oral se consideran de las patologias mas frecuentes en
todo el mundo y son catalogadas como prioridad en salud publica por la
organizacion mundial de la salud; la caries es la patologia oral mas frecuente
seguida por la enfermedad periodontal, se estima que actualmente afecta al 50%
de la poblacién de Estados Unidos y Reino Unido (7).

Periodontitis se define como una enfermedad inflamatoria de los tejidos de soporte
de los dientes causada por microorganismos 0 grupos de microorganismos
especificos que producen la destruccion progresiva del ligamento periodontal y el
hueso alveolar con la formacion de bolsa, recesion o ambas. La Periodontitis crénica
es mas prevalente en adultos, esta se vincula con la acumulacion de placa y



calculos y suele tener un ritmo de progresion lento a moderado, pero se observan
periodos de destruccién mas rapida (8).

En estudios con latinos reportan que esta prevalencia se encuentra entre 15-18%
vs 11% reportada a nivel mundial, se considera que en Latinoamérica estas cifras
superiores se explican principalmente por las condiciones socioecondémicas y
acceso a servicios de salud en la region mas que por factores biologicos (7).

Existe en la actualidad evidencia que soporta el efecto de la enfermedad periodontal
en el desarrollo de las enfermedades crénicas como la diabetes mellitus tipo 2, el
sindrome metabdlico, las enfermedades cardiovasculares y durante los ultimos
afios ha recibido atencidén creciente la posible asociacién entre la periodontitis
cronica y el inicio o progresion de la Enfermedad de Alzheimer, ya que se tiene
como base tedrica que la micro inflamacion cronica generada por la periodontitis,
podria llegar al cerebro via hematdégena o por medio de vias neuronales, causando
con el tiempo perdida del tejido y atrofia, lo que clinicamente se evidencia como la
perdida de las capacidades cognitivas y funcionales de los pacientes. Sin embargo,
también se han publicado estudios donde no se ha encontrado ninguna asociacion
o concluyen que dicha relacion estaria en una direccion inversa en la cual, seria el
déficit cognitivo de la enfermedad de Alzheimer, la que afecta la capacidad de los
pacientes para las actividades basicas incluyendo el autocuidado y por lo tanto el
mantenimiento de la salud oral. Revisiones sistematicas realizadas con el objetivo
de determinar si existe suficiente evidencia o no de la relacion causal entre la
periodontitis crénica y el inicio o progresion del déficit cognitivo en la enfermedad de
Alzheimer, han sido no concluyentes, debido principalmente a la alta
heterogeneidad de los estudios (9,11).

De acuerdo a lo que se ha descrito anteriormente, en esta revision sisteméatica se
pretende evaluar la evidencia que existe actualmente en la literatura cientifica del
efecto del tratamiento de la periodontitis cronica sobre la progresion del déficit
cognitivo en la enfermedad de Alzheimer, permitiendo valorar de forma indirecta la
posible asociacion de entre ambas patologias, al comparar la progresion del déficit
cognitivo en los pacientes con Alzheimer que estan expuestos versus quienes no
estan expuestos al tratamiento periodontal.



2.2 Pregunta de investigacion

“‘En pacientes con enfermedad de Alzheimer, con diagnodstico de periodontitis
cronica, ¢Puede el tratamiento de la enfermedad periodontal, disminuir la
progresion en el deterioro cognitivo del Alzheimer comparado con aquellos
pacientes que no reciben el tratamiento periodontal, al evaluar la evidencia en
ensayos clinicos, cuasiexperimentales y/o estudios observacionales de cohorte o
de casos y controles?”.
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3 JUSTIFICACION

La enfermedad de Alzheimer tiene una gran relevancia a nivel mundial por su alta
prevalencia, ya que corresponde hasta el 70% de los casos de demencia a nivel
global, de los cuales el 60 % se encuentran en paises de medianos y bajos ingresos,
Latinoamérica aporta el 8.4% de la prevalencia mundial (1,3).

Debido a que la enfermedad de Alzheimer es una enfermedad neurodegenerativa
en estadios avanzados el paciente requiere de asistencia permanente para todas
las actividades béasicas de la vida diaria, lo que genera ademas del impacto
personal, una alta carga a nivel familiar tanto fisica, como emocional y econémica,
finalmente el costo social y para los sistemas de salud son tan altos que se ha
estimado que en el 2021 los pagos anuales totales por atencién médica, cuidados
a largo plazo y cuidados paliativos para las personas con Alzheimer u otras
demencias se acerca a los 355 mil millones de délares en estados unidos (2,12).

En 2015, el costo social total de la demencia a nivel mundial se estimé en US$
818 000 millones y el costo expresado como proporcién del producto interno bruto
corresponderia 0,2% en los paises de ingresos bajos y medianos.

Ademas de esto hasta el dia de hoy la terapia farmacoldgica permite el control de
sintomas y en el mejor de los casos enlentece la progresion, pero no existen
tratamientos curativos, por lo tanto al conocer que sean descrito varios factores de
riesgo para el desarrollo de la Enfermedad de Alzheimer y también que existe una
ventana de tiempo de hasta veinte afios para el inicio de los sintomas, los esfuerzos
pueden concentrarse en estrategias de prevencién enfocadas en los principales
factores de riesgo susceptibles de modificacion (1,2,4,12,13).

Durante los ultimos afios se ha descrito en varios estudios la asociacion entre la
demencia Alzheimer y la enfermedad periodontal como posible factor de riesgo. Al
igual que la enfermedad de Alzheimer en la dltima década ha aumentado la
evidencia que ha hecho que se considere a la enfermedad periodontal como un
problema de salud publica a nivel mundial, que genera también impactos en varios
ambitos como son psicologico, financiero, laboral y social de los pacientes y sus
familias, ademas de un alto costo para los sistemas de salud deben asumir el
tratamiento de una condicibn que era totalmente prevenible como lo es la
periodontitis. Ademas de esto debe considerarse que no solo es la enfermedad de
Alzheimer, sino que la enfermedad periodontal también se ha asociado con otra
serie de patologias importantes y prevalentes como son la diabetes mellitus tipo 2 y
las enfermedades cardiovasculares (2,9,14).
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Se realiza una revision sistematica de la literatura para determinar si existe algun
impacto en la progresion del déficit cognitivo en pacientes con enfermedad de
Alzheimer al realizarles tratamiento para periodontitis, ya que se requiere sintetizar
el cuerpo de evidencia disponible sobre este tema para lograr conclusiones e
implicaciones sodlidas, generalizables e imparciales, lo que no es posible con un
estudio primario debido a la limitacidn en la validez externa.

Ademas, permite evaluar de forma indirecta si existe o no la asociacion causal entre
la periodontitis y el déficit cognitivo en la enfermedad de Alzheimer, que en caso de
ser positiva tendra grandes implicaciones para la practica clinica y las politicas de
salud publica en cuanto al manejo y prevencion de la Enfermedad de Alzheimer,
aspecto de gran relevancia si tenemos en cuenta que Colombia es un pais en vias
de desarrollo y con limitados recursos econdmicos para cubrir los costos totales de
las enfermedades ya instauradas.

En caso contrario, es decir, sino se encuentra evidencia suficiente o0 no es
concluyente, esta revision sistematica permitird identificar de manera critica las
contradicciones, inconsistencias, vacios del conocimiento y explorar las razones de
estas, ademas permitira desarrollar proyectos de investigacion primaria para
evaluar el efecto del tratamiento periodontal sobre la progresién de la demencia en
Alzheimer, al identificar donde se encuentra el vacio del conocimiento o las fallas
metodoldgicas encontradas que no han permitido concluir adecuadamente sobre
esta teoria, por lo tanto los esfuerzos deberdn enfocarse en la identificacion e
intervencién de otros factores de riesgo (15,16).

Por ultimo, esta investigacion es importante para nuestra formacion profesional
como epidemiologas, al permitirnos aplicar los conocimientos adquiridos durante el
transcurso de la especializacion y lograr obtener el titulo profesional de posgrado
en epidemiologia. También es importante para la universidad del area andina
porque contribuye a la generacion de nuevo conocimiento y a consolidacién de la
institucion como educadora y generadora de informacion cientifica.
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4  ANTECEDENTES

4.1 Datos Epidemioldgicos:

El termino demencia se refiere a la condicion de salud en la cual las funciones
cognitivas se ven afectadas de tal manera, que terminan causando discapacidad y
dependencia para realizar las actividades de la vida diaria, esta condicion puede ser
consecuencia de diferentes patologias que afectan el sistema nervioso central y
entre ellas la mas frecuente es la enfermedad de Alzheimer. Se estima que existen
actualmente 50 millones de personas tienen diagnostico de demencia, y que
proximamente el 60% de los casos pertenecen a los paises de bajos y medianos
ingresos, esta enfermedad ademas afecta ambos sexos, pero se ha descrito mayor
prevalencia en el sexo femenino, en ocasiones ha sido asociado a la tendencia de
este grupo poblacional a tener una mayor longevidad (1,3,17).

En Colombia no existen publicaciones suficientes en torno al tema ,estan algunas
cifras relacionadas derivadas de algunos estudios y otros provenientes de
encuestas de salud y boletines del Ministerio de Salud y Proteccion Social, en los
cuales se ha encontré que en 2015 un estudio observacional que incluyé varios
departamentos del pais entre los cuales estaban: Risaralda, Caldas, Antioquia y
Valle entre otros, alli se reporté la demencia con una prevalencia del 9.4%, pero que
en mayores de 85 afios incrementaba hasta el 57.4%, también se encontraron
diferencias significativas en cuanto a la distribucién por sexo ya que las mujeres
tenian una mayor prevalencia del 10.7% frente al 8.1% hombres. También se
encontré un estudio realizado con poblacibn mayor a 65 afios en la ciudad de
Manizales, Caldas donde la prevalencia del deterioro cognitivo leve alcanzé el
39.4% y la demencia 6% (18-20).

4.2 Cargade la Enfermedad:

La enfermedad de Alzheimer es la primera causa de demencia a nivel mundial, y es
una de las principales causas dependencia, discapacidad y mortalidad. También se
estiman que para el 2050, 151 millones de personas tendran diagndéstico de
Alzheimer. En cuanto los datos epidemidlogos que nos muestra la magnitud de esta
enfermedad se encuentran los datos aportados por la asociacion de Alzheimer en
los estados unidos, donde se ha reportado que esta enfermedad en 2016 se fue la
sexta enfermedad o lesibn que gener6 mas afios de vida ajustados por
discapacidad, también ocupd el cuarto lugar en afios de vida perdidos por
mortalidad prematura, y el 19" puesto como lesion o enfermedad que generé mas
afios de vida vividos con discapacidad. En cuanto al costo economico para los
sistemas de salud, se estimo en el afio 2010 un total de 604.000 millones de ddlares
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estadounidenses, en el mundo, En 2015, el costo social total de la demencia a nivel
mundial se estim6 en US$ 818 000 millones. Para el 2021 se estima un costo
aproximado de 315.000 millones de dolares solo en Estados Unidos (1-3,5).

Los pacientes tienen un promedio de vida de 4 a 8 afios, después del diagndstico
pero algunos pueden alcanzar hasta los 20 afios, tiempo durante el cual requeriran
de cuidados permanentes debido su creciente dependencia, es importante tener en
cuenta que el cuidado de los pacientes con discapacidad por demencia en el 80%
de los casos se lleva a cabo por sus familiares, también en fases tempranas la
mayor parte del costo econdmico es soportado por la familia, pero en fases
avanzadas el mayor costo es soportado por los servicios de salud, esto a causa de
las hospitalizaciones e institucionalizacion. También es de gran relevancia
considerar que los cuidadores también resultan afectados en varios aspectos, ya
gque ademas del impacto econdmico también se genera compromiso a nivel
psicolégico, fisico, social y laboral (2,17).

4.3 Factores de Riesgo:

Debido a todos los datos anteriormente expuestos es comprensible que la demencia
se haya catalogado, como una prioridad en salud publica y que a nivel mundial se
estén realizando esfuerzos para encontrar tratamiento curativos lo cuales aln no
han tenido mayor existo; actualmente la terapia farmacolégica permite el manejo de
sintomas y podrian disminuir la velocidad de la progresion en algunos casos, por lo
tanto durante los ultimos afios ha tomado relevancia la identificacion por medio de
la investigacion cientifica de los probables factores de riesgo relacionados con el
inicio y progresion de la enfermedad de Alzheimer; dentro de los principales factores
de riesgo descritos se encuentran los no modificables como la edad y la carga
genética, y dentro de los posibles factores de riesgo modificables se encuentran:
las enfermedades cardiovasculares, los traumas cerebrales, los habitos dietarios
como el alto consumo de alimentos procesados o con gran contenido de grasas, el
sedentarismo, la contaminacion y durante los dUltimos afios ha cobrado
protagonismo la descripcién de la presencia de enfermedad periodontal como factor
de riesgo (2,4,6).

La periodontitis es una patologia de cavidad oral con gran prevalencia en la
poblacion adulta, se estima que actualmente afecta al 50% de la poblacion de
Estados Unidos y Reino Unido, se ha encontrado una prevalencia del 15% en
poblacion latina en general vs 11 poblacion general a nivel mundial.
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En Colombia la Encuesta Nacional de Salud Bucal IV de 2014 se demostré una
prevalencia 61.8% de periodontitis en sus diferentes grados de severidad y s6lo un
38,20% de los sujetos clasificaron en el grupo sin periodontitis (7,18).

Periodontitis se define como una enfermedad inflamatoria de los tejidos de soporte
de los dientes causada por microorganismos 0 grupos de microorganismos
especificos que producen la destruccion progresiva del ligamento periodontal y el
hueso alveolar con la formacion de bolsa, recesion o ambas, la perdida de insercion
relacionada con periodontitis avanza en La forma continua o bien por brotes
episodicos de actividad. La Periodontitis cronica es mas prevalente en adultos, esta
se vincula con la acumulacion de placa y calculos y suele tener un ritmo de
progresion lento a moderado, pero se observan periodos de destruccion mas rapida.
tiene efectos a largo plazo, tanto estéticos como funcionales, psicologicos y
economicos. Esta enfermedad de la cavidad oral ha sido asociada no solo a la
enfermedad de Alzheimer también a multiples enfermedades entre ellas las
enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 2, resultados adversos en el
embarazo, neumonia, enfermedades renales crdnica entre otras (1,21).

La teoria sobre la cual se basan los argumentos de asociacion entre ambas
patologias se refiere a que la periodontitis genera una inflamacién local que se
vuelve sistémica provocando la liberacion de mediadores inflamatorios, que
posteriormente pasan a la circulacion sistémica y de alli a la circulacién cerebral.
También se ha propuesto que otra via de acceso al sistema nervioso se debe al
ingreso de los patdogenos y mediadores proinflamatorios a través de las
terminaciones nerviosas periféricas y en esta caso la principal via seria el nervio
trigémino, posteriormente se genera entonces una activacion de la microglia y su
diferenciacion a fenotipo proinflamatorio MI, con la produccion de IL6, IL1B, FNT
alfa, que modifican la funcién de los astrocitos convirtiéendolos en astrocitos
reactivos a los factores inflamatorios y a la produccién de péptido beta amiloide (
por medio de la péptido precursor amiloide y las secretasas gama y beta). La
acumulacion del péptido beta amiloide, genera la hiperfosforilacién de proteina tau,
y esta hiperfosforilacion produce los ovillos neurofibrilares, todos esto termina
generando la disfuncion axonal (3,5,11,21,22).

4.4 Estudios Previos.

Durante los ultimos 3 afios se han publicado en las principales revistas cientificas
alrededor del mundo estudios que evallan la asociacion entre ambas patologias y
revisiones sistematicas evaluando evidencia disponible sobre el tema sin embargo
a pesar que durante las ultimas 4 décadas se ha venido a hablando esta asociacion,
la evidencia aun no es concluyente y nuevos estudios deben ser realizados con rigor
metodoldgico para tener evidencia con real peso estadistico, ya que los estudios
realizados hasta el momento presentan alta heterogeneidad metodologica,
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tamafos de muestra no significativos y muchos de los corresponden a estudios in
vitro (23).

A pesar de que la evidencia no ha sido concluyente y que adn existe controversia
en la direccion de la asociacion de la relacion entre la enfermedad periodontal y
Alzheimer, se han llevado a cabo algunos estudios con relacion al efecto del
tratamiento de la enfermedad periodontal sobre el inicio o evolucion del deterioro
cognitivo en enfermedad de Alzheimer. En Brasil en el afio 2014 se evaltan varios
desenlaces relacionados con el dolor facial, la funcion cognitiva, indices de
enfermedad periodontal, entre otros desenlaces encontrandose que hubo una
disminucion el score del Mini-Mental State Examination. de forma estadisticamente
significativa, lo que indicaria empeoramiento en la funcién cognitiva de los individuos
incluidos en el estudio, pero no es posible saber si el no tratamiento pudiese tener
un mayor empeoramiento de este, debido a que se trata de un estudio preliminar
como lo definen los autores y no se incluyeron grupo de control (24).

Un estudio cuasi experimental publicado en 2020, donde se evalu6 el efecto del
tratamiento periodontal en la progresion del déficit cognitivo en la enfermedad de
Alzheimer, simulando de la condicion preclinica de la enfermedad, sugiere que, si
existe una relacidon entre ambas patologias y un posible efecto positivo del
tratamiento de la periodontitis cronica sobre disminucién del deterioro cognitivo,
pero se requieren estudios primarios para concluir adecuadamente sobre el tema.
Teniendo en cuento todo lo mencionado anteriormente, es importante consolidar la
informacion existente sobre los efectos del tratamiento periodontal sobre el inicio o
progresion de la enfermedad de Alzheimer y para valorar si existe evidencia
suficiente para concluir la efectividad de la exposicion sobre el desenlace evaluado
(25).
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5 OBJETIVOS

5.1 Objetivo general

Evaluar la evidencia existente sobre el efecto clinico del tratamiento periodontal en
pacientes con enfermedad de Alzheimer, en comparacién con quienes no reciben
tratamiento periodontal, teniendo en cuenta como desenlace primario la reduccion
del déficit cognitivo en la enfermedad de Alzheimer.

5.2 Objetivos especificos

5.2.1 Describir los ensayos clinicos disponibles en la literatura que han evaluado
el efecto del tratamiento periodontal sobre la progresion de la enfermedad
Alzheimer.

5.2.2. Describir los estudios observacionales en los que se identifique como
exposicion el tratamiento periodontal en paciente con enfermedad de Alzheimer, y
se realice comparaciéon con pacientes sin tratamiento periodontal, mediante
medidas de asociacion en funcién de desenlaces clinicos.

5.2.3 Comparar el efecto en el desenlace del tratamiento periodontal versus el no
tratamiento de la enfermedad periodontal.
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6 MARCO TEORICO

La Enfermedad de Alzheimer (E.A) es un tipo de enfermedad neurodegenerativa,
con distribucion mundial, que inicia en 20 afios antes o mas del inicio de los
sintomas los cuales se presentan como un continuo que finalmente genera
demencia y discapacidad; tiene gran prevalencia en paises de medianos y bajos
ingresos y genera una alta carga economica en los sistemas de salud, se estima
que representa entre 60 a el 80% de los casos de demencia en el mundo. La
presentacion tipica es personas mayores de 65 afios, también llamada de inicio
tardio, aunque también puede presentarse en personas menores entre los 30 a 50
afos en la conocida presentacion precoz o de inicio temprano que se ha relacionado
con la presencia de genes deterministas, pero esta forma solo representa menos
del 5% de los casos totales de E.A (1-3).

Al igual que en cualquier enfermedad se han identificado factores de riesgo dentro
de los que se encuentran: los no modificables como la edad, a mayor edad mayor
prevalencia, se considera el principal factor de riesgo descrito, pero la sola
presencia de edad avanzada no es suficiente para desarrollar E.A dentro de este
grupo también se encuentra el gen de la apolipoproteina E alelo 4 (e4) para la E:A
de inicio tardia; en la presentacion precoz se ha descrito los genes de la presenilina
1 (PSEN1), presenilina 2 (PSEN2) y el gen que codifica la proteina precursora del
péptido amiloide (APP). Por otro lado, los posibles factores de riesgo modificables
descritos son: las enfermedades cardiovasculares, los traumas cerebrales, los
habitos dietarios como el alto consumo de alimentos procesados o0 con gran
contenido de grasas, el sedentarismo, la contaminacién y durante los ultimos afios
ha cobrado protagonismo la descripcion de la presencia de enfermedad periodontal
como factor de riesgo (2,4,7).

En el continuo de las manifestaciones de la E.A, se identifican 3 grandes fases:
primero la fase preclinica, la cual es asintomatica, en segundo lugar, la fase de
deterioro cognitivo leve donde el individuo permanece independiente, pero presenta
leves alteraciones en el pensamiento y la memoria que pueden ser notados por los
familiares cercanos, pero no es evidente para otros, posteriormente se encuentra la
fase de demencia la cual se subdivide en 3 estadios: demencia leve, moderada y
severa. En el estadio de demencia leve se requiere ayuda para maximizar la
independencia en algunas actividades y permanecer seguros, pero los individuos
pueden en su mayoria trabajar, vestirse, manejar y participar en actividades
sociales, en el estadio moderado los problemas para pensamiento y memoria se
van profundizando, se requiere ayuda para muchas actividades rutinarias como
asearse, vestirse, ir al bafio y presentan cambios de comportamiento, finalmente en
el estadio severo el individuo requiere cuidado constante las 24 horas del dia, se
presentan cambios graves del comportamiento, perdida del juicio, desorientacion
temporo-espacial, pérdida de la memoria, ademas el individuo permanece en cama
por dificultades para movilizarse, requiere ayuda para comer y beber y todo ello
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genera riesgo de infecciones, coagulos , lesiones en piel, neumonia por aspiracion,
sepsis y finalmente la muerte (2,13,26,27).

El diagnostico in vivo actual de Alzheimer se realiza mediante la combinacion de
aspectos clinicos, biolégicos e imagenologicos, en la seccién de aspectos clinicos
se incluye la historia clinica donde debe registrarse sintomas, cronologia, factores
de riesgo, antecedentes personales familiares entre otros, ademas de la evaluacion
del estado mental para lo cual se utilizan instrumentos como “Estado Mental Minimo
de Folsntein” (MMSE), “Evaluaciéon Cognitiva de Montreal” (MoCA), “Prueba de
Reloj”, otras menos usadas como la prueba de sustitucion de simbolo de digitos, y
finalmente la Escala de Evaluacion de la Enfermedad de Alzheimer-Cognitiva
(ADAS-Cog) usada principalmente en tamizaje y seguimiento en investigaciones de
interés clinico. Cada una de las anteriores escalas tiene sus puntos de corte para
determinar la capacidad cognitiva del paciente, también difieren ampliamente en
sensibilidad y especificidad y su uso debe ser determinado por un especialista
(13,27,30).

En lo referente a marcadores biol6gicos se pueden encontrar tanto liquido
cefalorraquideo: el amiloide 42 (A42), proteina Tau total (Tau-t) y proteina Tau
fosforilada (Tau-p) en caso de tener E.A se presenta disminucion de la primera y la
disminucién en ambos marcadores de proteina Tau, la especificidad y sensibilidad
depende de la solicitud o aislada o en conjunto; existe también la neurogranina (Ng)
en LCR que se encuentra aumentada en caso de E.A como consecuencia de la
destruccion sinptica y finalmente se encuentra como marcador sérico: la
apolipoproteina E alelo 4 (ApoE4) que estéa relacionada con disminucion de A42 y
aumento de Tau-ty Tau-p en LCR (4,6,13,28,31).

Para el caso de los estudios imagenolégicos en la E.A se dispone de resonancia
magnética funcional, por difusién, arterial por marcado de giro y cada una con sus
respectivas caracteristicas distintivas en la enfermedad de Alzheimer, también se
usa la tomografia por emisién de positrones usando radio-trazadores como el
compuesto de Pittsburgh, F-fluorbetapir, [18F]- fluoro-2-deoxi-D-glucosa (18FDG),
su uso depende la fase en la cual se encuentra la enfermedad y muchas veces con
la finalidad de realizar diagndsticos diferenciales con otro tipo de demencias, sin
embargo su alto costo y disponibilidad dificultan su aplicacién frecuente en la
practica clinica, en especial en los paises de bajos y medianos ingresos
(4,13,26,28).

La combinacion de los elementos mencionados anteriormente dan como resultados
la creacion de diferentes conjuntos de criterios que pueden aplicarse para el
diagnostico de la enfermedad de Alzheimer, entre las mas usadas se encuentran
los criterios del Instituto Nacional del Envejecimiento y la asociacion de Alzheimer
(NIA-AA), donde priman los aspectos clinicos, aunque pueden usarse marcadores
e imagenes no son indispensables, estos criterios para diagnosticar la enfermedad
se actualizaron en al aflo 2011, a partir de los que se usaban desde 1984 del
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Instituto Nacional de Neurologia y Trastorno de la Comunicacion y Accidentes
Cerebrovasculares y la Asociacion de la Enfermedad de Alzheimer y Trastornos
Relacionados (NINCDS-ADRDA 1984) (13,32).

En el DSMV “Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders V” (Manual
Diagnéstico y Estadistico de Trastornos Mentales V); realizado por la Asociacion
Americana de Psiquiatria, también se han descrito criterios para diagnostico de
Alzheimer mediante 2 tipos de presentacion como trastorno neurocognitivo leve y
trastorno neurocognitivo mayor, dependiendo principalmente de la intensidad de los
sintomas, pero debe cumplir con la presentacion de inicio insidioso y progresivo, y
ademas debe contar la mutacion genética asociada o posible para considerar E.A
Existen también los criterios de Dubois principalmente usados en Europa, y en los
gue se da una gran importancia a los marcadores biolégicos e imagenoldgicos, sin
dejar de lado obviamente el componente clinico, son costosos y de dificil aplicacion
en muchos paises donde los recursos econémicos son limitados (3,4,13,26).

En cuanto a la patogénesis de la enfermedad de Alzheimer, existen diferentes
teorias, pero la hipétesis de la proteina B amiloide es la mas aceptada, en ella se
describe la acumulacion en placas de este péptido en el espacio extracelular de las
células dendriticas, debido al anormal metabolismo de la proteina precursora
amiloide, esto asociado a la generacion de ovillos neurofibrilares formados por
hiperfosforilacion de la proteina Tau, a nivel intracelular, estos cambios generan
dafio y apoptosis neuronal lo que finalmente se traduce en atrofia del tejido cerebral.
Durante los ultimos afios se ha descrito también como posible etiologia del
Alzheimer la neuro inflamacion cronica derivada de la presencia de
microorganismos patdgenos en el cerebro, que ingresarian via hematdégena o por
terminaciones nerviosas que finalmente converge en la cascada neurotdxica de la
proteina beta amiloide (33).

Los tratamientos actuales disponibles para E.A son los inhibidores de la
colinesterasa (rivastigmina, donezepil y galantamina) y la Memantina (antagonista
no competitivo de los receptores N-metil D-asparato/agonista dopaminérgico), los
cuales ayudan al manejo de los sintomas pero no afectan el prondstico de la
demencia, por lo tanto las mejores estrategias actuales se encaminan en detectar
los individuos en riesgo de desarrollar esta enfermedad para implementar
modificaciones en estilos de vida ( dieta, ejercicio fisico y mental) que ha
demostrado disminuir un poco el riesgo de E.A y de deterioro cognitivo.

Es importante aclarar que al conocerse parte de la fisiopatologia de la enfermedad
se han tratado de desarrollar tratamientos como los anticuerpos monoclonales que
se encargarian de remover la proteina beta amiloide anormal del tejido cerebral,
pero sus resultados permanecen en controversia, ya que no se demostraron
diferencias significativas entre los grupos de intervencién y los controles, los
inhibidores de las enzimas que actian sobre la proteina precursora beta amiloide
(APP) llamados BACE 1, demostraron disminucion de las placas cerebrales pero
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sin beneficios funcionales o cognitivos y algunos con altas sospechas sobre su
seguridad a largo plazo. Existen cerca de 129 prospectos de tratamiento con
diferentes mecanismos de accion que se encuentran aun en estudio, como las
vacunas contra proteina Tau, entre otras (2,4,13,34,35).

La periodontitis es una patologia de cavidad oral con gran prevalencia en la
poblacién adulta, se estima que actualmente afecta al 50% de la poblacion de
Estados Unidos y Reino Unido, se ha encontrado una prevalencia del 15% en
poblacion latina en general vs 11 poblacién general a nivel mundial. En cuanto al
diagndstico es importante conocer que para determinar el estadio de la enfermedad
periodontal se necesita de un examen clinico que realizara el odontélogo, debe
contar con unas ayudas diagnosticas como lo es la radiografia panoramica o
periapical, clinicamente se revisa la perdida de insercion clinica interproximal que
sea de 22 mm o =23 mm en dos 0 mas diente que no sean adyacentes, se evalla la
profundidad al sondaje con una sonda periodontal por las caras vestibular y palatino,
se toman tres medidas por cada cara mesial, central y distal que sea 24 mm. en la
radiografica se tiende a presentar perdida ésea menor a la real, la altura real de la
cresta alveolar y la altura que aparece en la radiografia varia de 0 a 1.6mm, la cresta
alveolar es la porcion de hueso que cubre el alveolo, se observa como una linea
blanca continua, en la descripcion se debe colocar si esta continua o discontinua.
por esta razén se deben tener unas radiografias periapicales con una buena técnica
de paralelismo para evitar al minimo la distorsién de la imagen. El hueso esponjoso
radiograficamente tiene un aspecto de red y este se ubica de 1,5 a 2mm apical a la
union amelocementaria, este espacio permite la insercion de fibras de tejido
conectivo, en la descripcion se debe colocar como normal o disminuida. La pérdida
Osea tiene dos patrones, vertical (angular): no se observa una linea paralela a la
union amelocementaria de los dientes adyacentes, cuando esta perdida se da en
las tablas déseas vestibulares o palatinas no son visibles radiograficamente y
horizontal: esta es la forma mas comun en la enfermedad periodontal, la altura del
hueso se reduce, pero permanece paralela a las uniones amelocementarias. (La
distribucion de la perdida dental puede ser localizada: se presenta en areas aisladas
y afecta Unicamente un 30% de los dientes en boca o generalizada: se presenta de
forma uniforme en un porcentaje mayor al 30% de dientes en boca. La gravedad de
la perdida de hueso se mide como ligera: cambios minimos en la cresta alveolar
inferiores al 10%, moderada: Pérdida 6sea del 10 al 33% y severa: pérdida 6sea
mayor del 33% (abarca los tercios medio y apical de la raiz), se debe tener mucho
cuidado al evaluar la perdida de dientes, indagar si la pérdida del diente fue por
periodontitis, caries, trauma dentoalveolar ¢ indicacién de ortodoncia. Los calculos
se pueden observar como zonas radiopacas en formas diversas con puntas
irregulares que se extienden por la superficie radicular en mesial y/o distal (8,36,37).

En cuanto al manejo de la enfermedad periodontal encontramos las siguientes fases
de tratamiento:
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Fase preliminar: tratamiento de urgencias: dentales, periapicales y periodontales,
extracciones de dientes que no son rehabilitables. Fase etiotropica (tratamiento de
fase I): control de la placa y educacion del paciente: control de la dieta, eliminacion
del célculo y alisado radicular, correccién de factores restaurativos y protésicos
irritantes, eliminacion de la caries y restauracion, ya sea provisional o definitiva,
tratamiento antimicrobiano, tratamiento oclusal, movimiento de ortodoncia pequefio,
ferulizacion y protesis provisionales. La evaluacion de la reaccidon a la fase
etiotropica se identifica al medir la profundidad de bolsas e inflamacién gingival,
placa, calculos y caries. La fase quirargica (tratamiento de fase Il) se compone de
procedimientos periodontales, incluida la colocacion de implantes y tratamientos
endodonticos. La fase restaurativa (tratamiento de fase Ill) contiene restauraciones
finales, prostodoncia fija o removible y por udltimo la fase de mantenimiento
(tratamiento fase IV): que se trata de los controles periddicos, revision del estado
dental, gingival, periodontal, movilidad dental y oclusion (8).

Esta enfermedad de la cavidad oral, la periodontitis, ha sido asociada con la
enfermedad de Alzheimer por medio de la cual se ha propuesto otra via de acceso
al sistema nervioso, para el ingreso de los patdogenos y mediadores proinflamatorios
a través de las terminaciones nerviosas periféricas y en esta caso la principal via
seria el nervio trigémino, se generaria entonces una activacion de la microgliay su
diferenciacion a fenotipo proinflamatorio Ml, con la produccién de IL6, ILB1, FNT
alfa, que modifican la funcion de los astrocitos convirtiéndolos en astrocitos
reactivos a los factores inflamatorios y a la producciéon de péptido beta amiloide (
por medio de la péptido precursor amiloide y las secretasas gama y beta).La
modificacion de la funcién de los astrocitos genera un desbalance metabdlico,
energético y oxidativo que permitira el incremento de la proteina beta amiloide y la
hiperfosforilacién de los microtdbulos asociados a la proteina Tau. Estos eventos
moleculares causan neurotoxicidad y muerte y son los principales marcadores
histopatologicos de la Enfermedad de Alzheimer. Los astrocitos y neuronas al
secretar péptido beta amiloide, bajo reacciones enzimaticas y no enzimaticas se
convierte en un péptido insoluble, y es asi como empieza a acumularse en el
cerebro en forma de placas seniles, es decir, en un paciente con Alzheimer se
encuentran ambos tipos de péptido beta amiloide soluble e insoluble, pero la
presencia de beta amiloide insoluble, se correlaciona directamente con la perdida
de sinapsis y déficit cognitivo, siendo considerado como marcador de la enfermedad
Alzheimer (10,12,14,22,23,34,38,42).

Un evento neurodegenerativo secundario a la acumulacion de beta amiloide, es la
generacion de ovillos neurofibrilares de proteina Tau, que se genera por
hiperfosforilacion intracelular, por lo tanto, se genera disfuncion axonal por
acumulacion mayor de beta amiloide y obstaculizando la transmision sinaptica. Las
placas beta amiloides se encuentran inicialmente en area de entorrinal y en la parte
del girus dentado del hipocampo, sitios relacionados con el procesamiento y
almacenamiento de la memoria, posteriormente se extiende a otras areas del
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cerebro, y por medio de los mecanismos del péptido beta amiloide y a la activacion
de la respuesta inmune, se genera un circulo vicioso de toxicidad neuronal. Los
ovillos neurofibrilares se consideran un marcador confiable de progresion de la
enfermedad y acumulacion de péptido beta amiloide insoluble como un marcador
diagnéstico de la misma (2,4,26,33).

Finalmente para terminar de enlazar la teoria infecciosa con la cascada infamatoria
y de la proteina beta amiloide, en la patogénesis del Alzheimer , varios productos
bacterianos y las bacterias mismas, se han asociado con la etiologia y patogénesis
del Alzhéimer incluyendo: Chlamydia Pneumoniae, Borrelia burgdoferi y Treponema
denticola; igualmente se ha identificado bacterias periodontales como
Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis, Prevotella
intermedia, Fusobacterium nucleatum, Tannerella forsythia, Eikenella corrodens
and T. denticola, que pueden invadir el cerebro a través del torrente sanguineo o a
través de las terminaciones nerviosas periféricas, una de las mas asociadas
actualmente con esta enfermedad es la Porphyromonas gingivalis, todos estos
microorganismos mencionados se han estado estudiando en los ultimos afios de tal
manera que se pueda comprender mejor su papel en el inicio y/o progresion de EA
y asi poder generar estrategias preventivas o tratamientos curativos para esta
enfermedad tan compleja y discapacitante (14,23,38,40,43,46).
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6.1 Marco conceptual

Demencia: Pérdida o debilitamiento de las facultades mentales, generalmente
grave y progresivo, que se caracteriza por alteraciones de la memoria, la razén y
trastornos en la conducta.

Enfermedad de Alzheimer: La enfermedad de Alzheimer es la causa mas comun
de demencia, compromete las funciones cognitivas por atrofia cerebral afectando el
pensamiento, comportamiento, las emociones genera incapacidad y dependencia.

Pruebas de estado mental: Pruebas o test que se usan para cuantificar las
facultades de pensamiento de una persona y determinar si presenta algun
problema, o evaluar si estd mejorando o empeorando. También se les conoce como
pruebas neurocognitivas.

Deterioro Cognitivo: Disminucion de las facultades mentales como la memoria,
lenguaje, pensamiento o juicio.

Neuroimagen: Imagen que se puede obtener de estructuras cerebrales mediante
técnicas de radiologia imagenoldgica.

Periodonto: El periodonto se forma con los tejidos de soporte y proteccion del
diente (encia, ligamento periodontal, cemento y hueso alveolar). Se divide en dos
partes: la encia cuya funcién es proteger los tejidos subyacentes y el aparato de
insercion, compuesto por el ligamento periodontal, cemento y hueso alveolar.

La mucosa bucal: Esta se compone de tres zonas: la encia y el revestimiento del
paladar duro, que forman la mucosa masticatoria; el dorso de la lengua, cubierto por
mucosa especializada y la mucosa bucal, que cubre el resto de la boca.

Ligamento periodontal: Es el tejido conectivo que rodea la raiz y la conecta con el
hueso, se continua con el tejido conectivo de la encia y se comunica con los
espacios medulares a través de los conductos vasculares del hueso.

Fibras periodontales: Son los elementos mas importantes del ligamento
periodontal, las porciones terminales de las fibras principales que se insertan en el
cemento y el hueso reciben el nombre de fibras de Sharpey, los haces de estas
fibras constan de conexiones entre el diente y el hueso.

Funciones del ligamento periodontal: Son fisicas, formativas y de remodelacion,
nutricionales y sensitivas.

Funciones fisicas: provision de un estuche de tejido blando para proteger los vasos
y nervios de lesiones por fuerzas mecanicas, transmision de fuerzas oclusivas al
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hueso, union del diente al hueso, conservacion de los tejidos gingivales en relacion
adecuada con los dientes, resistencia al impacto de las fuerzas oclusivas.

Funcion de formacion y remodelacion: las células del ligamento periodontal
intervienen en la formacion y resorcion del cemento y hueso, que ocurren en el
movimiento dental fisiolégico, la adaptacion del periodonto ante las fuerzas
oclusales y la reparacion de las lesiones.

Funciones sensitiva y nutricional: el ligamento periodontal aporta nutrientes al
cemento, hueso y encia por medio de los vasos sanguineos y provee drenaje
linfatico.

Cemento: Es un tejido mesenquimatico calcificado que forma la cubierta exterior de
la raiz anatomica, los tipos principales de cemento radicular son el cemento acelular
(primario) y el celular (secundario). Ambos constan de una matriz interfibrilar
calcificada y fibrillas de colagena.

Profilaxis Dental: La profilaxis dental es el procedimiento odontolégico que se
encarga de limpiar las superficies dentarias, retirando el sarro dental o placa que se
encuentra en las areas de los dientes que no son accesibles con el cepillado dental.

Raspado dental: Eliminacion, mediante técnicas mecanicas el sarro acumulado en
la zona subgingival.
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METODOLOGIA

7.1 Disefo del estudio.

Se realizé un Protocolo de RSL basado en la guia PRISMA del 2021 disponible en
Equator Network, Guias Cochrane y guias MOOSE.

7.2 Criterios de elegibilidad de estudios.

Se incluyeron los estudios que cumplian con las siguientes caracteristicas:

-Evaluaron como exposicion: el tratamiento de la enfermedad periodontal en
personas con diagnostico de enfermedad de Alzheimer.

-Estudios que tuvieron un grupo de comparacion: personas con enfermedad de
Alzheimer sin tratamiento para enfermedad periodontal.

-Evaluaron como desenlace principal: la presencia o diagndstico de progresion del
deterioro cognitivo por escalas validadas de progresion de la demencia Alzheimer.

-Que tenian datos completos y variables de analisis necesarias para la revision
sistematica.

-Que estaban disponibles en las bases de datos electrénicas consultadas, que
estaban disponibles en su version completa en pdf.

-ldiomas de publicacién: espafiol, inglés.

-Tiempo de publicacién: abierto, desde octubre 23 de 2021 hacia atras.

7.3 Tipos de estudios que seran incluidos.

Se incluyeron estudios de trabajos originales de los siguientes tipos: estudios de
cohorte, casos y controles y estudios cross-sectional (transversales), ensayos
clinicos, cuasiexperimentales con grupos de comparacion en funcién de la
exposicion a tratamiento de la enfermedad periodontal.

Se excluyeron: reportes de caso, series de casos, resumenes en ponencias de
congresos (se excluyeron debido a la imposibilidad de recuperar datos completos
del estudio primario), articulos de opinion y reflexion, cartas al editor, scoping
review, etc.
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7.4 Participantes

Se incluyeron estudios realizados en pacientes con diagndéstico de enfermedad
Alzheimer y con enfermedad periodontal, donde evaluaron la progresién del
deterioro cognitivo.

7.5 Exposiciones y comparadores

La intervencién analizada fue el tratamiento de la enfermedad periodontal en
pacientes con diagnostico de Alzheimer.

7.6 Busqueda de lainformacion

La presente revision sistematica se realizd en base a las recomendaciones de las
Guias Cochrane y la Guia PRISMA, cumpliendo ambas listas de chequeo.

7.6.1 Busquedas electronicas:

Identificacion de articulos: Se realiz6 una busqueda por especificidad (circunscrita
a lenguaje controlado en términos de tesauros, particularmente DeCS y MeSH) de
articulos originales publicados en PubMed (Medline), Scielo, SCOPUS y Science
Direct, la cual se complementara con una busqueda por sensibilidad en Google
Scholar, JSTOR y TripDatabase. Ademas, se emplearon las siguientes plataformas
de busqueda: LILACS, Cochrane reviews.

Se emplearon como términos de busqueda, los siguientes descriptores DeCS,
MeSH y términos libres:

DeCS: Enfermedad de Alzheimer, Raspado Dental, Profilaxis dental,
Aplanamiento de la Raiz, Disminucion cognitiva, Neuroimagen, Anormalidades
cerebrales, Pruebas de estado mental y demencia.

MeSH: Alzheimer Disease, Periodontal debridement, Dental Scaling, Dental
prophylaxis, Root Planing, Cognitive Dysfunction, Neuroimaging, Mental Status
and Demencia Test.

Término libre en espafiol (/) (*): “Demencia tipo Alzheimer”, “Tratamiento

periodontal”, “Tratamiento de la enfermedad periodontal”, “Raspaje y Alisado
Radicular”
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Término libre en inglés (/) (*): “Alzheimer dementia", "Periodontal treatment",
"Treatment of periodontal disease”, "Scaling and root planing”, "Periodontal
disease".

7.6.2 Otras fuentes de busqueda: La busqueda se realizara Unicamente en bases
de datos electronicas.

7.7 Tamizacién, seleccion y extraccion.

Una vez realizada la busqueda, se guardaron los registros con fecha y hora de
basqueda en una matriz de Excel (que se emplea como suplemento para la
publicacién o archivo anexo), se guardaron los titulos y los resumenes, se
eliminaron los estudios duplicados y se aplicaron los criterios de inclusion
correspondiente a estudios originales y los ya mencionados. Se verificaron, tanto en
el titulo como en el resumen, que el articulo responda o pueda responder a la
pregunta PICO. Se dejaron los registros pertinentes.

Inicialmente se combinaron los resultados de busqueda en el software de gestion
de referencias Zotero® para eliminar registros duplicados. Después, mediante la
lectura de titulo y resumen tres revisores independientes realizaron la tamizacion de
estudios con el uso del software Rayyan. Cuando se identificaron desacuerdos
estos se resolvieron por consenso entre los pares revisores o consulta con un tercer
revisor. A partir del grupo de referencias preseleccionadas, se realiz6 la seleccion
de estudios; para esto se recupero el texto completo de los articulos potencialmente
relevantes. Finalmente, se evaluo la relevancia de los estudios para responder a la
pregunta PICO mediante lectura de texto completo.

Para garantizar la reproducibilidad de la busqueda y seleccion de los estudios, se
realizé la busqueda por 3 revisores, a priori se determiné que las diferencias se
resolverian por consenso. Para garantizar la reproducibilidad de la extraccion de las
variables, ésta se realiz6 por tres revisores de manera independiente.

Se disefié un formulario de recopilacion de datos para obtener la informacion de los
estudios incluidos.

Se extraeran los siguientes datos de cada estudio incluido: autores y afio de
publicacion, lugar de estudio (ciudad y pais), disefio del estudio, criterios de
inclusion / exclusion, condicion, namero total y caracteristicas de los participantes
(especialmente edad, comorbilidades), intervencion y comparacion para evaluar,
desenlace primario, medidas de asociacion o impacto epidemiologicas con sus
respectivos intervalos de confianza al 95%, conclusiones clave del estudio y
limitaciones.
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Los datos fueron extraidos de forma independiente por 2 revisores y un revisor
adicional resolvio los desacuerdos.

7.8 Resultados esperados

Al realizar la revision sistematica se espera encontrar investigaciones previas donde
hayan registrado la relacion entre el tratamiento periodontal y la reduccion del déficit
cognitivo en la enfermedad del Alzheimer, Ensayos clinicos en los cuales se
describa el tipo de tratamiento periodontal que se us6 con los pacientes, en que
estadio de la enfermedad periodontal y etapa de la enfermedad de Alzheimer se
encontraban, los resultados que se obtuvieron de la intervencion y los cambios
significativos en el deterioro cognitivo. Estudios observacionales donde se evalué el
tratamiento periodontal en pacientes con Alzheimer como exposicion y los pacientes
gue no recibieron ningun tratamiento como comparacion, donde registren si hubo
cambios favorables en los pacientes intervenidos comparados con los pacientes
gue no recibieron tratamiento periodontal.

7.9 Impacto social y/o innovacion, o responsabilidad social

La investigacion busca identificar la reduccion del déficit cognitivo asociado al
tratamiento periodontal, lo cual generaria una mejora en la calidad de vida de los
pacientes con Alzheimer y de sus cuidadores, disminuir las presiones fisicas,
mentales y econdmicas. este estudio nos permite darle a conocer a las personas la
importancia de una buena higiene oral, ya que se ha demostrado que la enfermedad
periodontal y la perdida de dientes son factores de riesgo para la demencia.

Se desea contribuir en la generacién de una atencion enfocada en la prevencion
para la poblacion general y en especial para las personas que tienen factores de
riesgos como antecedentes familiares.

También se busca contribuir con evidencia cientifica para la generacion de politicas
publicas las cuales permitan a toda la poblacion acceder a programas de estilos de
vida saludables, donde se fomente el ejercicio, dieta saludable, prevenir el consumo
de tabaco y alcohol.
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8 RESULTADOS

Se inicia la basqueda en las bases de datos Medline, Pudmed, JSTOR, Trip, Lilacs

(BIREME), Cochrane, Google scholar,

Scopus, Science Direct,

empleando

ecuaciones de busqueda con los descriptores deCS, MeSH y términos libres.

Se emplearon como términos de busqueda, los siguientes descriptores DeCS,
MeSH y términos libres:

Tabla 1. Términos de busqueda.

ftem pregunta DeCS MeSH Término libreen | Término libre en
PICO espafiol inglés (/)
() ()
P. Pacientes con Enfermedad de Alzheimer Disease | “demencia tipo "Alzheimer's
diagnéstico de Alzheimer Alzheimer” dementia"
Alzheimer.
-Raspado Dental -Periodontal - “Tratamiento - "Periodontal
debridement periodontal” treatment"

-Profilaxis dental

-Aplanamiento de la

-Dental Scaling

- “tratamiento de la

- "Treatment of

I. Tratamiento de Raiz .| enfermedad periodontal disease"
la periodontitis -Dental prophylaxis | periodontal”
cronica. -Root Planing - "Scaling and root
- “raspaje y alisado | planing"
radicular”
- "periodontal
disease"
-Disminucién -Cognitive - “Deterioro mental” | - "Mental impairment"
O. Reduccién en la | cognitiva Dysfunction

magnitud del
deterioro cognitivo.

-Neuroimagen

-Anormalidades
cerebrales

-Pruebas de estado
mental y demencia

-Neuroimaging

-Brain
Anormalities

-Mental Status and
Dementia Tests

- “Progresion
enfermedad
Alzheimer”

- “Alzheimer
progression”
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Tabla 2. Busqueda Medline.

Tipo de busqueda

Nueva

Base de datos

Ovid MEDLINE(R) 1946 to October Week 3 2021

Plataforma Ovid

Fecha de blusqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de busqueda Ninguno
Restricciones de lenguaje Ninguno
Otros limites Ninguno

Ecuacion de basqueda

1 exp Alzheimer Disease/

2 "Alzheimer's dementia".ti,ab.

31lor2

4 exp Periodontal debridement/ or exp Dental Scaling/ or exp Dental
prophylaxis/ or exp Root Planing/

5 ("Periodontal treatment" or "Treatment of periodontal disease" or
"Scaling and root planing").ti,ab.

64o0r5

7 exp Cognitive Dysfunction/ or exp Neuroimaging/

8 ("Mental Status and Dementia Tests" or "Brain Anormalities" or "Mental
impairment"” or "Alzheimer progression").ti,ab.

9 70r8

103 and 6

11 6and 9

12 10or11

Referencias identificadas

4
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https://oviddc2.cesproxy.elogim.com/ovid-b/ovidweb.cgi?S=MKKFFPKIKKEBHIEGIPOJCFEHBKIFAA00&C=_main&tab=search&Main+Search+Page=1&success_message=sscreated%7Cps%7CBusqueda%20alzherimer%20y%20enfermedad%20periodontal
https://oviddc2.cesproxy.elogim.com/ovid-b/ovidweb.cgi?S=MKKFFPKIKKEBHIEGIPOJCFEHBKIFAA00&C=_main&tab=search&Main+Search+Page=1&success_message=sscreated%7Cps%7CBusqueda%20alzherimer%20y%20enfermedad%20periodontal
https://oviddc2.cesproxy.elogim.com/ovid-b/ovidweb.cgi?S=MKKFFPKIKKEBHIEGIPOJCFEHBKIFAA00&C=_main&tab=search&Main+Search+Page=1&success_message=sscreated%7Cps%7CBusqueda%20alzherimer%20y%20enfermedad%20periodontal
https://oviddc2.cesproxy.elogim.com/ovid-b/ovidweb.cgi?S=MKKFFPKIKKEBHIEGIPOJCFEHBKIFAA00&C=_main&tab=search&Main+Search+Page=1&success_message=sscreated%7Cps%7CBusqueda%20alzherimer%20y%20enfermedad%20periodontal

Tabla 3. Busqueda Pubmed.

Tipo de busqueda Nueva
Base de datos Pubmed
Plataforma Pubmed

https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/?term=%232+AND+%233&sort=

Fecha de busqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de blsqueda Ninguno
Restricciones de lenguaje Ninguno
Otros limites Ninguno

Ecuacion de busqueda

#1 Search: ("Alzheimer Disease"[MeSH Terms] or "Alzheimer's
dementia"[Title/Abstract])

#2 Search: ("Periodontal debridement'[MeSH Terms] or "Dental
Scaling"[MeSH Terms] or "Dental prophylaxis'[MeSH Terms] or "Root
Planing"[MeSH Terms] or "Periodontal treatment'[Title/Abstract] or
"Scaling and root planing"[Title/Abstract])

#3 Search: ("Cognitive Dysfunction"[MeSH Terms] or
"Neuroimaging"[MeSH Terms] or "Mental Status and Dementia
Tests"[MeSH Terms] or "Mental impairment"[Title/Abstract] or “Alzheimer
disease progression” [Title/Abstract])

#4 Search: #2 AND #3

Referencias identificadas

2
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%232+AND+%233&sort=

Tabla 4. Busqueda Cochrane.

Tipo de busqueda

Nueva

Base de datos

Cochrane y CENTRAL

Plataforma

Cochrane Library

Fecha de busqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de blsqueda Ninguno
Restricciones de lenguaje Ninguno
Otros limites Ninguno

Ecuacion de basqueda

#1 "Alzheimer Disease" OR "Alzheimer's dementia"

#2 "Periodontal Treatment" OR “Periodontal Debridement” OR
"Treatment of periodontal disease" OR "periodontal disease"

#3 #1 AND #2

Referencias identificadas

5
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https://www.cochranelibrary.com/advanced-search

Tabla 5. Busqueda Google Scholar.

Tipo de busqueda

Nueva

Base de datos

Google scholar

Plataforma

Google académico

Fecha de blusqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de blusqueda Ninguno
Restricciones de lenguaje Ninguno
Otros limites Ninguno

Ecuacion de busqueda

("Alzheimer Disease" OR "Alzheimer's dementia") + ("Dental Scaling" OR
"Dental Prophylaxis" OR "Root Planing" OR "Periodontal Treatment" OR
“Periodontal Debridement”) + ("Cognitive Dysfunction" OR
"Neuroimaging" OR “Brain abnormalities” OR "Mental Status and
Dementia Tests" OR "Mental impairment" OR “Alzheimer progression”)

Referencias identificadas
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https://scholar.google.com/scholar?lr=&q=(%22Alzheimer+Disease%22+OR+%22Alzheimer%27s+dementia%22)+%2B+(%22Dental+Scaling%22+OR+%22Dental+Prophylaxis%22+OR+%22Root+Planing%22+OR+%22Periodontal+Treatment%22+OR+%E2%80%9CPeriodontal+Debridement%E2%80%9D)+%2B+(%22Cognitive+Dysfunction%22+OR+%22Neuroimaging%22+OR+%E2%80%9CBrain+abnormalities%E2%80%9D+OR+%22Mental+&hl=es&as_sdt=0,5
https://scholar.google.com/scholar?lr=&q=(%22Alzheimer+Disease%22+OR+%22Alzheimer%27s+dementia%22)+%2B+(%22Dental+Scaling%22+OR+%22Dental+Prophylaxis%22+OR+%22Root+Planing%22+OR+%22Periodontal+Treatment%22+OR+%E2%80%9CPeriodontal+Debridement%E2%80%9D)+%2B+(%22Cognitive+Dysfunction%22+OR+%22Neuroimaging%22+OR+%E2%80%9CBrain+abnormalities%E2%80%9D+OR+%22Mental+&hl=es&as_sdt=0,5
https://scholar.google.com/scholar?lr=&q=(%22Alzheimer+Disease%22+OR+%22Alzheimer%27s+dementia%22)+%2B+(%22Dental+Scaling%22+OR+%22Dental+Prophylaxis%22+OR+%22Root+Planing%22+OR+%22Periodontal+Treatment%22+OR+%E2%80%9CPeriodontal+Debridement%E2%80%9D)+%2B+(%22Cognitive+Dysfunction%22+OR+%22Neuroimaging%22+OR+%E2%80%9CBrain+abnormalities%E2%80%9D+OR+%22Mental+&hl=es&as_sdt=0,5
https://scholar.google.com/scholar?lr=&q=(%22Alzheimer+Disease%22+OR+%22Alzheimer%27s+dementia%22)+%2B+(%22Dental+Scaling%22+OR+%22Dental+Prophylaxis%22+OR+%22Root+Planing%22+OR+%22Periodontal+Treatment%22+OR+%E2%80%9CPeriodontal+Debridement%E2%80%9D)+%2B+(%22Cognitive+Dysfunction%22+OR+%22Neuroimaging%22+OR+%E2%80%9CBrain+abnormalities%E2%80%9D+OR+%22Mental+&hl=es&as_sdt=0,5
https://scholar.google.com/scholar?lr=&q=(%22Alzheimer+Disease%22+OR+%22Alzheimer%27s+dementia%22)+%2B+(%22Dental+Scaling%22+OR+%22Dental+Prophylaxis%22+OR+%22Root+Planing%22+OR+%22Periodontal+Treatment%22+OR+%E2%80%9CPeriodontal+Debridement%E2%80%9D)+%2B+(%22Cognitive+Dysfunction%22+OR+%22Neuroimaging%22+OR+%E2%80%9CBrain+abnormalities%E2%80%9D+OR+%22Mental+&hl=es&as_sdt=0,5
https://scholar.google.com/scholar?lr=&q=(%22Alzheimer+Disease%22+OR+%22Alzheimer%27s+dementia%22)+%2B+(%22Dental+Scaling%22+OR+%22Dental+Prophylaxis%22+OR+%22Root+Planing%22+OR+%22Periodontal+Treatment%22+OR+%E2%80%9CPeriodontal+Debridement%E2%80%9D)+%2B+(%22Cognitive+Dysfunction%22+OR+%22Neuroimaging%22+OR+%E2%80%9CBrain+abnormalities%E2%80%9D+OR+%22Mental+&hl=es&as_sdt=0,5
https://scholar.google.com/scholar?lr=&q=(%22Alzheimer+Disease%22+OR+%22Alzheimer%27s+dementia%22)+%2B+(%22Dental+Scaling%22+OR+%22Dental+Prophylaxis%22+OR+%22Root+Planing%22+OR+%22Periodontal+Treatment%22+OR+%E2%80%9CPeriodontal+Debridement%E2%80%9D)+%2B+(%22Cognitive+Dysfunction%22+OR+%22Neuroimaging%22+OR+%E2%80%9CBrain+abnormalities%E2%80%9D+OR+%22Mental+&hl=es&as_sdt=0,5

Tabla 6. Busqueda Science direct.

Tipo de busqueda

Nueva

Base de datos

Science direct

Plataforma

Science direct

Fecha de blusqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de blusqueda Ninguno
Restricciones de lenguaje Ninguno

Otros limites

Excluir: enciclopedia, capitulos de libros, Abstract de conferencias y
discusiones.

Ecuacion de busqueda

("Alzheimer Disease" OR "Alzheimer's dementia") AND ("Dental Scaling”
OR "Dental Prophylaxis" OR "Root Planing" OR "Periodontal Treatment"
OR “Periodontal Debridement”) AND ("Cognitive Dysfunction" OR
“Alzheimer progression”)

Referencias identificadas

18
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https://www.sciencedirect.com/search?qs=%28%22Alzheimer%20Disease%22%20OR%20%22Alzheimer%27s%20dementia%22%29%20AND%20%28%22Dental%20Scaling%22%20OR%20%22Dental%20Prophylaxis%22%20OR%20%22Root%20Planing%22%20OR%20%22Periodontal%20Treatment%22%20OR%20%E2%80%9CPeriodontal%20Debridement%E2%80%9D%29%20AND%20%28%22Cognitive%20Dysfunction%22%20OR%20%E2%80%9CAlzheimer%20progression%E2%80%9D%29&show=50&articleTypes=REV%2CFLA&lastSelectedFacet=articleTypes
https://www.sciencedirect.com/search?qs=%28%22Alzheimer%20Disease%22%20OR%20%22Alzheimer%27s%20dementia%22%29%20AND%20%28%22Dental%20Scaling%22%20OR%20%22Dental%20Prophylaxis%22%20OR%20%22Root%20Planing%22%20OR%20%22Periodontal%20Treatment%22%20OR%20%E2%80%9CPeriodontal%20Debridement%E2%80%9D%29%20AND%20%28%22Cognitive%20Dysfunction%22%20OR%20%E2%80%9CAlzheimer%20progression%E2%80%9D%29&show=50&articleTypes=REV%2CFLA&lastSelectedFacet=articleTypes
https://www.sciencedirect.com/search?qs=%28%22Alzheimer%20Disease%22%20OR%20%22Alzheimer%27s%20dementia%22%29%20AND%20%28%22Dental%20Scaling%22%20OR%20%22Dental%20Prophylaxis%22%20OR%20%22Root%20Planing%22%20OR%20%22Periodontal%20Treatment%22%20OR%20%E2%80%9CPeriodontal%20Debridement%E2%80%9D%29%20AND%20%28%22Cognitive%20Dysfunction%22%20OR%20%E2%80%9CAlzheimer%20progression%E2%80%9D%29&show=50&articleTypes=REV%2CFLA&lastSelectedFacet=articleTypes
https://www.sciencedirect.com/search?qs=%28%22Alzheimer%20Disease%22%20OR%20%22Alzheimer%27s%20dementia%22%29%20AND%20%28%22Dental%20Scaling%22%20OR%20%22Dental%20Prophylaxis%22%20OR%20%22Root%20Planing%22%20OR%20%22Periodontal%20Treatment%22%20OR%20%E2%80%9CPeriodontal%20Debridement%E2%80%9D%29%20AND%20%28%22Cognitive%20Dysfunction%22%20OR%20%E2%80%9CAlzheimer%20progression%E2%80%9D%29&show=50&articleTypes=REV%2CFLA&lastSelectedFacet=articleTypes
https://www.sciencedirect.com/search?qs=%28%22Alzheimer%20Disease%22%20OR%20%22Alzheimer%27s%20dementia%22%29%20AND%20%28%22Dental%20Scaling%22%20OR%20%22Dental%20Prophylaxis%22%20OR%20%22Root%20Planing%22%20OR%20%22Periodontal%20Treatment%22%20OR%20%E2%80%9CPeriodontal%20Debridement%E2%80%9D%29%20AND%20%28%22Cognitive%20Dysfunction%22%20OR%20%E2%80%9CAlzheimer%20progression%E2%80%9D%29&show=50&articleTypes=REV%2CFLA&lastSelectedFacet=articleTypes
https://www.sciencedirect.com/search?qs=%28%22Alzheimer%20Disease%22%20OR%20%22Alzheimer%27s%20dementia%22%29%20AND%20%28%22Dental%20Scaling%22%20OR%20%22Dental%20Prophylaxis%22%20OR%20%22Root%20Planing%22%20OR%20%22Periodontal%20Treatment%22%20OR%20%E2%80%9CPeriodontal%20Debridement%E2%80%9D%29%20AND%20%28%22Cognitive%20Dysfunction%22%20OR%20%E2%80%9CAlzheimer%20progression%E2%80%9D%29&show=50&articleTypes=REV%2CFLA&lastSelectedFacet=articleTypes
https://www.sciencedirect.com/search?qs=%28%22Alzheimer%20Disease%22%20OR%20%22Alzheimer%27s%20dementia%22%29%20AND%20%28%22Dental%20Scaling%22%20OR%20%22Dental%20Prophylaxis%22%20OR%20%22Root%20Planing%22%20OR%20%22Periodontal%20Treatment%22%20OR%20%E2%80%9CPeriodontal%20Debridement%E2%80%9D%29%20AND%20%28%22Cognitive%20Dysfunction%22%20OR%20%E2%80%9CAlzheimer%20progression%E2%80%9D%29&show=50&articleTypes=REV%2CFLA&lastSelectedFacet=articleTypes
https://www.sciencedirect.com/search?qs=%28%22Alzheimer%20Disease%22%20OR%20%22Alzheimer%27s%20dementia%22%29%20AND%20%28%22Dental%20Scaling%22%20OR%20%22Dental%20Prophylaxis%22%20OR%20%22Root%20Planing%22%20OR%20%22Periodontal%20Treatment%22%20OR%20%E2%80%9CPeriodontal%20Debridement%E2%80%9D%29%20AND%20%28%22Cognitive%20Dysfunction%22%20OR%20%E2%80%9CAlzheimer%20progression%E2%80%9D%29&show=50&articleTypes=REV%2CFLA&lastSelectedFacet=articleTypes

Tabla 7. Busqueda Scopus.

Tipo de busqueda Nueva

Base de datos Scopus
Plataforma Scopus
Fecha de busqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de blusqueda Ninguno

Restricciones de lenguaje

Idiomas: espariol, inglés.

Otros limites

Tipo de documentos: articulo

Ecuacion de basqueda

TITLE-ABS-KEY ( "Alzheimer Disease ") OR TITLE-ABS-KEY (
"Alzheimer's dementia" ) AND TITLE-ABS-KEY ( "Dental Scaling"

) OR TITLE-ABS-KEY ( "Dental Prophylaxis") OR TITLE-ABS-KEY (
"Root Planing") OR TITLE-ABS-KEY ( "Periodontal Debridement"

) OR TITLE-ABS-KEY ( "Periodontal Treatment”) OR TITLE-ABS-KEY
("Treatment of periodontal disease") OR TITLE-ABS-KEY (
"periodontal disease”) AND (" Cognitive Dysfunction") OR TITLE-
ABS-KEY ( "Brain Abnormalities") OR TITLE-ABS-KEY (" Mental
Status and Dementia Tests") OR TITLE-ABS-KEY ( "Alzheimer
progression”) OR TITLE-ABS-KEY ( "Mental impairment") AND (
LIMIT-TO (DOCTYPE, "ar") OR LIMIT-TO ( DOCTYPE , "English"
) OR LIMIT-TO ( DOCTYPE , "Spanish"))

Referencias identificadas

28
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https://scopus.cesproxy.elogim.com/results/results.uri?sort=plf-f&src=s&sid=dff82c294d5021bf18bbd6338a0fe0a1&sot=a&sdt=a&cluster=scosubtype%2c%22ar%22%2ct%2c%22English%22%2ct%2c%22Spanish%22%2ct&sl=594&s=TITLE-ABS-KEY+%28%22Alzheimer+Disease+%22%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Alzheimer%27s+dementia%22%29+AND+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Dental+Scaling%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Dental+Prophylaxis%22%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Root+Planing%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Periodontal+Debridement%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Periodontal+Treatment%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Treatment+of+periodontal+disease%22%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22periodontal+disease%22%29+AND+%28%22+Cognitive+Dysfunction%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Brain+Abnormalities%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22+Mental+Status+and+Dementia+Tests%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Alzheimer+progression%22%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Mental+impairment%22%29&origin=searchadvanced&editSaveSearch=&txGid=ce5bb99c600b11f0a7d4a5fa3f2c6a60
https://scopus.cesproxy.elogim.com/results/results.uri?sort=plf-f&src=s&sid=dff82c294d5021bf18bbd6338a0fe0a1&sot=a&sdt=a&cluster=scosubtype%2c%22ar%22%2ct%2c%22English%22%2ct%2c%22Spanish%22%2ct&sl=594&s=TITLE-ABS-KEY+%28%22Alzheimer+Disease+%22%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Alzheimer%27s+dementia%22%29+AND+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Dental+Scaling%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Dental+Prophylaxis%22%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Root+Planing%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Periodontal+Debridement%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22Periodontal+Treatment%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Treatment+of+periodontal+disease%22%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22periodontal+disease%22%29+AND+%28%22+Cognitive+Dysfunction%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Brain+Abnormalities%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28+%22+Mental+Status+and+Dementia+Tests%22+%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Alzheimer+progression%22%29+OR+TITLE-ABS-KEY+%28%22Mental+impairment%22%29&origin=searchadvanced&editSaveSearch=&txGid=ce5bb99c600b11f0a7d4a5fa3f2c6a60
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Tabla 8. Busqueda Trip database.

Tipo de busqueda

Nueva

Base de datos

TRIP database

Plataforma

Fecha de blusqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de busqueda Indefinido
Restricciones de lenguaje Ninguno
Otros limites Ninguno

Ecuacion de basqueda

("periodontal treatment" OR "periodontal debridement") AND ("cognitive
dysfunction" OR "alzhéimer progression")

Referencias identificadas

Tabla 9. Busqueda JSTOR.

Tipo de busqueda Nueva

Base de datos JSTOR
Plataforma

Fecha de budsqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de busqueda Indefinido
Restricciones de lenguaje Ninguno

Otros limites

Articulos en revistas cientificas

Ecuacion de basqueda

((("Alzheimer Disease") OR ("Alzheimer's dementia")) AND (("Periodontal
disease") OR ("periodontal")) AND (("Treatment"))

Referencias identificadas

18
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https://www.tripdatabase.com/Searchresult?criteria=(%22periodontal%20treatment%22%20OR%20%22periodontal%20debridement%22)%20AND%20(%22cognitive%20dysfunction%22%20OR%20%22alzheimer%20progression%22)&search_type=standard
https://www.tripdatabase.com/Searchresult?criteria=(%22periodontal%20treatment%22%20OR%20%22periodontal%20debridement%22)%20AND%20(%22cognitive%20dysfunction%22%20OR%20%22alzheimer%20progression%22)&search_type=standard
https://www.tripdatabase.com/Searchresult?criteria=(%22periodontal%20treatment%22%20OR%20%22periodontal%20debridement%22)%20AND%20(%22cognitive%20dysfunction%22%20OR%20%22alzheimer%20progression%22)&search_type=standard
https://www.tripdatabase.com/Searchresult?criteria=(%22periodontal%20treatment%22%20OR%20%22periodontal%20debridement%22)%20AND%20(%22cognitive%20dysfunction%22%20OR%20%22alzheimer%20progression%22)&search_type=standard
https://www.jstor.org/action/doBasicSearch?Query=%28%28%28%22Alzheimer+Disease%22%29+OR+%28%22Alzheimer%27s+dementia%22%29%29+AND+%28%28%22Periodontal+disease%22%29+OR+%28%22periodontal%22%29%29+AND+%28%28%22Treatment%22%29%29&efqs=eyJjdHkiOlsiYW05MWNtNWhiQT09Il0sImRpc2MiOltdfQ%3D%3D
https://www.jstor.org/action/doBasicSearch?Query=%28%28%28%22Alzheimer+Disease%22%29+OR+%28%22Alzheimer%27s+dementia%22%29%29+AND+%28%28%22Periodontal+disease%22%29+OR+%28%22periodontal%22%29%29+AND+%28%28%22Treatment%22%29%29&efqs=eyJjdHkiOlsiYW05MWNtNWhiQT09Il0sImRpc2MiOltdfQ%3D%3D
https://www.jstor.org/action/doBasicSearch?Query=%28%28%28%22Alzheimer+Disease%22%29+OR+%28%22Alzheimer%27s+dementia%22%29%29+AND+%28%28%22Periodontal+disease%22%29+OR+%28%22periodontal%22%29%29+AND+%28%28%22Treatment%22%29%29&efqs=eyJjdHkiOlsiYW05MWNtNWhiQT09Il0sImRpc2MiOltdfQ%3D%3D
https://www.jstor.org/action/doBasicSearch?Query=%28%28%28%22Alzheimer+Disease%22%29+OR+%28%22Alzheimer%27s+dementia%22%29%29+AND+%28%28%22Periodontal+disease%22%29+OR+%28%22periodontal%22%29%29+AND+%28%28%22Treatment%22%29%29&efqs=eyJjdHkiOlsiYW05MWNtNWhiQT09Il0sImRpc2MiOltdfQ%3D%3D
https://www.jstor.org/action/doBasicSearch?Query=%28%28%28%22Alzheimer+Disease%22%29+OR+%28%22Alzheimer%27s+dementia%22%29%29+AND+%28%28%22Periodontal+disease%22%29+OR+%28%22periodontal%22%29%29+AND+%28%28%22Treatment%22%29%29&efqs=eyJjdHkiOlsiYW05MWNtNWhiQT09Il0sImRpc2MiOltdfQ%3D%3D

Tabla 10. Busqueda Lilacs BIREME.

Tipo de busqueda

Nueva

Base de datos

Lilacs — Bireme

Plataforma Bvsalud.org
Fecha de blusqueda 26 OCT 2021
Rango de fecha de busqueda Indefinido
Restricciones de lenguaje Ninguno
Otros limites Ninguno

Ecuacion de busqueda

(Alzheimer's dementia) OR (ALZHEIMER disease) AND (periodontal
treatment) AND (Cognitive Dysfunction)

Referencias identificadas

Después de la busqueda en las bases de datos se obtuvieron 126 articulos y 3
articulos de fuentes externas (DOI: 10.1002/alz.12378,
DOI:10.1177/0022034513497960, DOI: 10.1111/jgs.14944), relacionados con el
tema de interés, en el gestor bibliografico Zotero se eliminaron 11 articulos
duplicados. Posteriormente se realiz6 una tamizacion inicial en Rayyan de los 118
articulos obtenidos en las bases de datos, a través de titulo y resumen, revisando
si estudiaban la asociacion entre el tratamiento periodontal y la enfermedad de
Alzheimer, esta tamizacion se realiz6 de forma individual por los tres investigadores
para evitar sesgos, las controversias de solucionaron por consenso.

38


https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?output=site&lang=en&from=0&sort=&format=summary&count=20&fb=&page=1&skfp=&index=&q=%28Alzheimer%27s+dementia%29+OR+%28ALZHEIMER+disease%29+AND+%28periodontal+treatment%29+AND+%28Cognitive+Dysfunction%29&search_form_submit=
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?output=site&lang=en&from=0&sort=&format=summary&count=20&fb=&page=1&skfp=&index=&q=%28Alzheimer%27s+dementia%29+OR+%28ALZHEIMER+disease%29+AND+%28periodontal+treatment%29+AND+%28Cognitive+Dysfunction%29&search_form_submit=
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?output=site&lang=en&from=0&sort=&format=summary&count=20&fb=&page=1&skfp=&index=&q=%28Alzheimer%27s+dementia%29+OR+%28ALZHEIMER+disease%29+AND+%28periodontal+treatment%29+AND+%28Cognitive+Dysfunction%29&search_form_submit=
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?output=site&lang=en&from=0&sort=&format=summary&count=20&fb=&page=1&skfp=&index=&q=%28Alzheimer%27s+dementia%29+OR+%28ALZHEIMER+disease%29+AND+%28periodontal+treatment%29+AND+%28Cognitive+Dysfunction%29&search_form_submit=
https://pesquisa.bvsalud.org/portal/?output=site&lang=en&from=0&sort=&format=summary&count=20&fb=&page=1&skfp=&index=&q=%28Alzheimer%27s+dementia%29+OR+%28ALZHEIMER+disease%29+AND+%28periodontal+treatment%29+AND+%28Cognitive+Dysfunction%29&search_form_submit=

fabarrios@utp.edu.co
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Figura 1. Tamizaje inicial: porcentaje de estudios incluidos, excluidos y en duda.
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Como resultado del tamizaje inicial se excluyeron 78 articulos por no tener relacion
con el tema en estudio, quedaron 37 articulos de los cuales 5 son revisiones
sistémicas, 10 revisiones de tema narrativo, 20 articulos de investigacion original
primaria 0 con pacientes, 2 ponencia de congresos y 3 articulos de investigacion
original de fuentes externas para la lectura completo del documento.

Después de realizar la tamizacion final con lectura completa de cada publicacion,
se excluyeron 36 articulos por diferentes motivos: no se evalud el tratamiento
periodontal como intervencion, se evalud la relacion entre dieta inflamatoria y
vitamina D con Alzheimer, se evalia como desenlace las condiciones orales de los
pacientes como Alzheimer y Parkinson mas no el tratamiento de esta, se describe
la asociacién de la periodontitis con enfermedades sistémicas pero no con el
Alzheimer, una investigacion no llego a su fin por el aislamiento generado por el
virus SARS COV2; solo 4 articulos tenian relacion con el tema de interés, 2
cuasiexperimentales y dos de cohorte retrospectivo.

Ver tabla de extraccion de datos:

https://docs.google.com/document/d/1AmKZid40 9ID3EVPFB4WVEOLran6LPN8/
edit?rtpof=true
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https://docs.google.com/document/d/1AmKZid40_9ID3EVPFB4WVEOLran6LPN8/edit?rtpof=true
https://docs.google.com/document/d/1AmKZid40_9ID3EVPFB4WVEOLran6LPN8/edit?rtpof=true
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blisqueda en bases de datos
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Tabla 11. Evaluacioén de la calidad STROBE.

De

Dominio/item Criterio SR?)LIJiZn? Lee  Schwahn Yoo

2017 2021

Indica el disefio del estudio con un
. término de uso comun en el titulo o en el
Titulo y ;
Abstract Titulo y Abstract | resumen.

Proporciona un resumen informativo y 1 1 1 1
equilibrado de lo que se hizoy lo que se
encontré.

Explica los antecedentes cientificos y la 1 1 1 1
Antecedentes justificacion de la investigacion que se
Introduccién informa.

Objetivos Enuncia objetivos especificos, incluida 1 1 1 1
cualquier hipétesis preespecificada

Disefio del Presenta los elementos clave del disefio 1 1 1 1
estudio del estudio al principio del articulo.

Describa el entorno, las ubicaciones y 1 1 1 1
Escenario las fechas relevantes, incluidos los
periodos de reclutamiento, exposicion,
seguimiento y recopilacién de datos

Estudio de cohorte: indique los criterios 1 1 1 1
de elegibilidad y las fuentes y métodos
de seleccion de participantes. Describe
métodos de seguimiento.

Estudio de casos y controles:
proporciona los criterios de elegibilidad y
las fuentes y métodos del caso.
Seleccién de verificacion y control.
Explica el fundamento de la eleccién de
casos y controles.

Participantes

Métodos Estudio transversal: proporciona los
criterios de elegibilidad y las fuentes y
métodos de seleccion de

Participantes

No 1 No 1
Estudio de cohorte: para estudios | aplica aplica
emparejados, proporciona los criterios
de emparejamiento y el nimero de no
expuestos

Estudio de casos y controles: para
estudios emparejados, proporcione los
criterios de emparejamiento y el nUmero
de controles por caso

Define claramente todos los resultados, 1 1 1 1
exposiciones, predictores, posibles
Variables factores de confusién y modificadores
de efectos.
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Proporciona los criterios de diagnostico,
si corresponde.

Fuentes de
datos y
medicion

Para cada variable de interés,
proporciona fuentes de datos y detalles
de los métodos de evaluacion.
(medicién). Describe la comparabilidad
de los métodos de evaluacion si hay mas
de un grupo.

Sesgos

Describe cualquier esfuerzo para
abordar las posibles fuentes de sesgo.

Tamarfio del
estudio

Explica como se llegé al tamafio del
estudio.

Variables
cuantitativas

Explica cdmo se manejaron las variables
cuantitativas en los andlisis. Si
corresponde, describe eleccion de
agrupaciones y por qué

Métodos
estadisticos

Describe todos los métodos
estadisticos, incluidos los que se utilizan
para controlar los factores de confusion.

Describe los métodos utilizados para
examinar subgrupos e interacciones.

Explica como se abordaron los datos
faltantes.

¢En estudios de cohortes: si procede
explica cémo se afrontan las pérdidas de
seguimiento? En estudios de casos y
controles: si procede, explica cémo se
aparearon los casos y controles. ¢En
estudios transversales si procede,
especifica como el andlisis considera la
estrategia de muestreo?

No
Aplica

No
aplica

¢ Especifica los analisis de sensibilidad?

Participantes

¢ Describe el nimero de participantes en
cada fase del estudio: por ejemplo, cifras
de los participantes potencialmente
elegibles, los analizados para ser
incluidos, los confirmados elegibles, los
incluidos en el estudio, ¢los que tuvieron
un seguimiento completo y los
finalmente analizados?

¢ Describe las razones de la pérdida de
pacientes en cada fase?
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Resultados

Valore proporcionar un diagrama de
flujos.

Datos
descriptivos

¢;Describe las caracteristicas de los
participantes en el estudio (p.ej. datos
demogréficos, clinicos, sociales) y la
informacion sobre las exposiciones y los
posibles factores de confusién?

¢lIndica el nimero de participantes con
los datos perdidos en cada variable de
interés?

¢ Proporciona la media, la duracion total
y las fechas de seguimiento?

1

1

Datos de
evolucién

Datos de evolucién: ¢Estudios de
cohortes: ¢ describe la cifra de eventos
resultado, o bien proporciones medias
resumen a lo largo del tiempo?

No
aplica

No
aplica

¢Estudios de casos y controles:
¢describe la cifra de participantes en
cada categoria de exposicién, o bien
proporcione  medias resumen de
exposicion?

No
aplica

No
aplica

No
aplica

No
aplica

¢ Estudios transversales: ¢describe la
cifra de eventos resultado, o bien
proporcione medidas resumen (medias
0 medianas y desviaciones estandar
(SD) o rangos intercuartilicos (RIQ)?

No
aplica

No
aplica

No
aplica

No
aplica

Resultados
principales

¢ Proporciona estimaciones no
ajustadas vy, si procede, ajustadas por
factores de confusién, asi como su
grado de precision (p.ej. intervalos de
confianza del 95%). ¢Especifica los
factores de confusiéon para los que se
ajusta y las razones para incluirlo?

¢Si categoriza variables cuantitativas,
describa los limites de los intervalos?

¢ Si fuera pertinente, valore acompafiar
las estimaciones del riesgo relativo (RR
o OR) con estimaciones del riesgo
absoluto (RA) para un periodo de tiempo
relevante?

No
aplica

No
aplica

No
aplica

Otros andlisis

Otros analisis: ¢ Describe otros analisis
efectuados, p.ej. andlisis de subgrupos,
de interacciones o de sensibilidad?

Discusién

Resultados
clave

¢ Resume los hallazgos més importantes
en relacion con las hipétesis de estudio?

Limitaciones

Discute las limitaciones del estudio,
teniendo en cuenta las posibles fuentes
de sesgo o de imprecision. ¢Razona
tanto sobre la direccion como sobre la
magnitud de cualquier posible sesgo?

Interpretacion

¢Proporciona una interpretacion global
prudente de los resultados considerando
objetivos, limitaciones, resultados de
estudios similares y otras pruebas
empiricas relevantes? Se recomienda
no sobre interpretar los resultados

Generalizaciéon

¢Discute la generalizacion (validez
externa) de los resultados del estudio?

Otra
informacion

Financiacion

¢ Especifica la financiacion y la funcién
de los patrocinadores del estudio vy, si
procede, del estudio previo en el que se
basa el presente estudio?
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Puntaje total STROBE 19 28 29 33

Resultado evaluacion calidad STROBE Mala Buena Buena Buena

Ver tabla de evaluacién de calidad.

https://docs.google.com/document/d/IARhOEaRUga 12uceYmpjrVnal9AwbzgJd/edi
t?rtpof=true

La calidad en el reporte o publicacion de los estudios se evalud segun guia Strobe
para estudios observacionales, ya que dentro de los estudios incluidos en la revision
sistematica se encontraban los siguientes disefios: cohortes, casos y controles y
estudios cuasiexperimentales.

Fue realizada por 2 revisores de manera independiente y las controversias fueron
resueltas por un tercer evaluador, el puntaje maximo de la herramienta es 37 puntos
y se requiere minimo de 28 puntos para considerar el reporte del estudio como
buena calidad; sin embargo, al tener en cuenta que puede haber 6 items donde la
respuesta puede ser "no aplica” debido al disefio de cada estudio, realmente como
minimo en este caso deberia tener 22 items positivos para considerarlo de buena
calidad.

Segun lo anteriormente explicado se obtuvo que tres de los estudios incluidos
tuvieron una calificacion final de buena calidad, solo un estudio no alcanzé el puntaje
minimo exigido en la guia. Los estudios de buena calidad segun guia STROBE son:
Lee et al, Schwahn et al y Yoo et al.

El estudio de Lee et al; cumplié en general con todos los items que exige la guia
STROBE, pero no presentd las causas, ni el manejo de los datos perdidos y
finalmente no se identificaron datos sobre financiacion, a pesar de esto tenia una
descripcion adecuada en los datos de introduccion, metodologia, resultados y
discusion, por lo tanto, el resultado final calificé para considerarlo de buena calidad.
El estudio de Yoo et al obtuvo el mayor puntaje total, al igual que Lee et al, el cual
tuvo algunas falencias en cuanto al detalle sobre cantidad de datos perdidos en
cada variable, pero en general los items de cada dominio se cumplian y por lo tanto
se considera un estudio de buena calidad. El estudio Schwahn et al; por ser un
estudio cuasiexperimental, no aplicaba en varios de los items a evaluar, pero en
general para los criterios que si aplicaba no hubo hallazgos negativos que segun la
guia sugirieron mala calidad, el Gnico item ausente fue que no se incluy6 en el titulo
el tipo de estudio.

El estudio que segun la guia STROBE presento una mala calidad fue el estudio de
Souza Rolim et al; del 2014; esto debido a la gran cantidad de datos perdidos,
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https://docs.google.com/document/d/1ARh0EaRUga_12uceYmpjrVnal9AwbzqJ/edit?rtpof=true
https://docs.google.com/document/d/1ARh0EaRUga_12uceYmpjrVnal9AwbzqJ/edit?rtpof=true

insuficiente informacion en datos descriptivos, el poco detalle con relacion a la
metodologia y analisis de factores de interaccion y confusion. Sin embargo, es
importante aclarar que los autores durante la discusion fueron conscientes de todas
las limitaciones que presentaba este estudio y por ello lo consideraron como un
estudio preliminar, que podria servir como precedente para estudios a futuro con
mayor rigurosidad metodoldgica.

Finalmente se incluyeron para esta revision sistematica 4 articulos de originales,
realizados entre los afios 2014 a 2021, 2 son estudios cuasiexperimentales y 2
estudios de cohortes retrospectivos.

Ver tabla de articulos incluidos y extraccion de datos.

https://docs.google.com/document/d/1b1KuKOwbG1G OhtEY0JKXGsyMfaR1Man
[edit?rtpof=true

El estudio de De Souza-Rolim et al; 2014 con disefio cuasiexperimental, realizado
en Sao Paulo, Brasil, inicia con 29 participantes con diagnéstico de Alzheimer
realizado por neurdlogos clinicos, segun los criterios NINCDS-ADRDA (Instituto
Nacional de Trastornos Neurologicos y de la Comunicacion, Ictus y Alzheimer). Los
criterios diagnosticos para la enfermedad periodontal fueron: indices de placa (PI)
namero de superficies dentales tefildas por un agente revelador de placa dental
multiplicado por 100 y dividido por el numero total de superficies (valor referencia
30%), sangrado gingival (Bl), numero de superficies sangrantes después de
sondear con una sonda periodontal multiplicado por 100 y dividido por el nUmero
total de superficies (valor de referencia 20%), profundidad de la bolsa al sondaje
(PPD) distancia desde el fondo de la bolsa hasta el margen gingival (valor de
referencia de 3mm), unién cemento-esmalte (CEJ), nivel de insercion clinica (CAL):
la distancia entre PPD y CEJ (valor de referencia es 3mm) (24).

La intervencion evaluada incluyé los siguientes tratamientos periodontales: raspado
periodontal y alisado radicular realizado entre dos y cuatro sesiones, cirugia
periodontal procedimiento modificado de Widman (colgajo), nistatina topica,
extraccion y restauraciones dentales; con relacion al desenlace; es decir; de la
progresion de la enfermedad de Alzheimer, se determind a través del Mini Examen
del Estado Mental (MMSE) y el cuestionario de Pfeffer que evalué la actividad
funcional. El estudio termin6 con un total de 14 pacientes, y las principales causas
de abandono fueron la muerte y complicaciones de salud por comorbilidades (24).

46


https://docs.google.com/document/d/1b1KuKOwbG1G_QhtEY0JKXGsyMfaR1Mqn/edit?rtpof=true
https://docs.google.com/document/d/1b1KuKOwbG1G_QhtEY0JKXGsyMfaR1Mqn/edit?rtpof=true

Entre los resultados obtenidos en este estudio se encontré mejoria en profundidad
del sondaje con una diferencia de medias : inicial 1,57+0,69(0,5-3,4), final 1,55+0,40
(1,0-2,0) con una P 0,024; que permitié concluir que el promedio en la profundidad
del sondaje en los individuos participantes al final de la intervencion fue menor que
la profundidad de la misma al inicio del estudio de forma estadisticamente
significativa, ademas que el promedio del indice de placa inicial fue de: 73,57+5,69
(0,0-100,0) y final 60,0+31,62 (20,0-100,0), lo que demostrd que el indice de placa
final fue menor posterior a la realizacion del tratamiento periodontal que antes del
mismo, con una p menor de 0.001, concluyendo asi que tuvo significancia
estadistica (24).

En relacién al desenlace de compromiso neurolégico y funcional se demostré una
mejoria significativa en el cuestionario del test de Pfeffer con una diferencia de
medias inicial 13,55+6,19 (2-28), al mes de 9,59+9,92 (0-30) y finalmente con una
media de 11,80+11,93+ (0-30) con un valor de p menor de 0.001, lo cual indic6 una
mejoria de la funcionalidad posterior al tratamiento periodontal, en comparacion con
la encontrada al inicio del estudio, de forma estadisticamente significativa ya que el
valor de p es menor 0.05 (24).

Por el contrario el MMSE, presenté empeoramiento desde la evaluacion inicial y las
evaluaciones de seguimiento, con valor promedio inicial 20,86+2,86 (14-26), al mes
de 20,14+3,29 (12-26) y final 18,43+2,87+ (14-25), se concluy6 que el deterioro
cognitivo resulté mayor al final del tratamiento, que el presentado antes de la
intervencién, con un valor de p menor de 0,05 (p=0;048) lo cual indica que fue
estadisticamente significativo, a pesar de esto no se logré concluir la magnitud ni la
direccion de la asociacion entre el tratamiento y el desenlace ( deterioro cognitivo)
debido a que este resultado también pudo deberse a la progresiéon por la historia
natural de la enfermedad, pero en ausencia de grupo control, no es posible
determinar si en el caso de no haber recibido ningun tratamiento el deterioro
cognitivo hubiese sido mayor, por lo tanto, este estudio se consider6 como
preliminar por parte de los autores. La principal limitacion encontrada en el estudio
fue el tamafio de la muestra y la alta tasa de abandono, ademas de un tiempo de
seguimiento corto si consideramos la evolucién clinica prolongada de la enfermedad
de Alzheimer, finalmente se encontré una calificacion en el reporte del estudio segun
guias STROBE de mala calidad (24).

En el estudio de Ya Ling lee et al;2017 llevado a cabo en Taiwéan, se usé la Base de
Datos de Investigacion del Seguro de Salud Nacional conocido como NHIRD, por
sus siglas en inglés, con un disefio de cohortes retrospectivo, donde incluyeron
182.747 participantes, con un seguimiento durante 10 afios desde enero 1 de 2000
hasta 31 dic de 2010, se incluyeron pacientes de 45 afios 0 mas con tratamiento por
enfermedad periodontal con registros en la base de datos longitudinal de seguros
de salud, y se excluyeron a las personas que desarrollaron demencia antes del
diagnéstico de enfermedad periodontal. Los criterios de diagnoéstico periodontal que
se tuvieron en cuenta fueron: los cédigos ICD-9-CM y PD, para el diagndstico de las
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demencias se identificaron con los codigos ICD-9-CM principal objetivo fue la
asociacion entre la demencia en general y la enfermedad periodontal (47).

La cohorte fue dividida segun tipo de tratamiento realizado asi: el grupo uno (n=
97,802) recibi6 solo profilaxis dental (raspado dental) y elegido como categoria de
referencia , el grupo dos (n= 5,373) recibi6é tratamientos periodontales intensivos
(raspado subgingival, alisado radicular, operacion de colgajo periodontal), el grupo
tres (n= 59,898) personas con enfermedad periodontal severa que requirieron
extraccion de dientes y el grupo cuatro (n= 19,674) las personas que no recibieron
ningun tipo de tratamiento(47).

En los resultados se encontr6 que la tasa de incidencia global para la demencia de
0,47% / afio, y con respecto a los grupos de comparacion los resultados fueron los
siguientes: la tasa de incidencia de demencia fue mayor para los individuos del
grupo cuatro que no recibieron ningun tratamiento con un 0,76% por persona/afio,
en segundo lugar fue para el grupo tres correspondiente a aquellas periodontitis
severas que requirieron de extraccion dental con una tasa de incidencia de
demencia de 0,57% por persona- afio, mientras que en el grupo dos con tratamiento
intensivo se obtuvo una tasa incidencia de 0,35% por persona- afio y finalmente en
el grupo uno, que recibié profilaxis la tasa de incidencia fue 0,39% por persona-afio,
a excepcion de los pacientes mayores de 75 afios que la tasa de incidencia seguia
siendo alta a pesar del tratamiento (47).

Mediante el modelo de riesgos proporcionales de Cox ajustado por las demas
covariables los individuos que no tuvieron tratamiento presentaron mayor peligro de
demencia con un Hazard ratio HR 1,14 lo que indica que el exceso de peligro de
desarrollar demencia durante el tiempo de seguimiento fue 1,14 veces mas alto que
el exceso de peligro de los que recibieron profilaxis con un intervalo de confianza
del 95 % (1,04-1,24) demostrando asi significancia estadistica ya que no incluye la
unidad; los participantes con extraccién dental pertenecientes al grupo tres tuvieron
HR 1,10 lo que indicé que el exceso de peligro de desarrollar demencia en los
individuos que tuvieron extracciones dentales fue 1,10 veces mas alto que el exceso
de peligro de aquellos que recibieron profilaxis que era el grupo de referencia,
durante el periodo de tiempo observado, siendo este hallazgo estadisticamente
significativo por un intervalo confianza del 95 % (1,04-1,016) que no cruza el valor
nulo y por dltimo, en el grupo dos es decir de aquellos recibieron tratamiento
intensivo se obtuvo HR1,18 con un intervalo de confianza 95% (0,97-1,43) lo cual
no es significativo estadisticamente debido a que este intervalo de confianza incluye
la unidad o valor nulo, lo que se traduce finalmente en que no hubo diferencias
significativas en el exceso de riesgo temporal de presentar demencia entre el grupo
gue recibié profilaxis dental y aquel grupo que recibié tratamiento intensivo (47).

Las principales desventajas del estudio fueron el uso de datos administrativos pudo
haber incluido sesgos de informacion debido a los cddigos diagndsticos, ademas no
se incluyo estado de deterioro cognitivo leve el cual precede el desarrollo de la
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demencia, pero a pesar de estas limitaciones, el tamafio de la muestra y el periodo
de seguimiento a 10 afios de la cohorte aumento la potencia estadistica del mismo,
ademas se encontrd una buena calidad en el reporte segun guias STROBE (47).

En el estudio de Yoo et al,2019 con un disefio de cohortes retrospectivo realizado
en Corea del Sur, a partir de la base de datos de Cohortes de Ancianos del Servicio
Nacional de Seguros de Salud NHIS-ECD por sus siglas en inglés. El principal
objetivo del estudio fue determinar el efecto de la pérdida de los dientes en el inicio
de la demencia en personas mayores, se seleccionaron 209.806 participantes entre
los 60 y 113 afios cuyo promedio fue de 67,5 afios, el 33,5% fueron hombres y el
66,5% mujeres, la edad se clasificé en tres grupos: 60-69, 70-79 y 280 afios con un
promedio de 67,5 afios, sin comorbilidades, no tenian diagndstico previo de
demencia ni tratamiento relacionados con este diagndstico. Los participantes se
dividieron en 2 grupos; el grupo de extraccion dental y el grupo sin extracciones
dentales durante 2002 hasta 2011 y el grupo de extraccion dental fue categorizado
segun el numero de piezas dentales extraidas: 1-6, 7-12 y 13 0 mas, finalmente
para el desenlace de demencia se incluyeron los nuevos diagndsticos entre enero
de 2012 a diciembre de 2013 y que tuvieran al menos 2 registros hospitalarios con
el mismo diagnéstico (48).

El diagnostico de demencia se hizo de forma objetiva con el cumplimiento a
cabalidad de los criterios de CDR Clinical Demencia Rating de Hughes (indice de
demencia clinico) y MMSE ( Mini mental Test), se incluyeron todos los tipos de
demencia; los criterios de diagndéstico periodontal que se tuvieron en cuenta fueron:
gingivitis aguda y croénica, periodontitis agresiva y cronica, periodontosis, otras
enfermedades periodontales no especificada, para los cédigos de tratamiento de
extraccion dental se tuvieron en cuenta los cddigos relacionados con dientes
perdidos a causa de traumas, enfermedad periodontal entre otros y se excluyeron
las extracciones del tercer molar por pericoronitis. Se evalud la progresion de la
enfermedad de Alzheimer a través del Mini-Examen del Estado Mental (MMSE),
Método de Recuperacion de Palabras Retrasadas, el Inventario de Depresion de
Beck y la Prueba de Desemperfio de la Fluidez Verbal (48).

La relacién entre la incidencia de la demenciay los 3 grupos creados segin nimero
de dientes extraidos, fueron comparados con el grupo control. EI OR del grupo 1-6
piezas extraidas fue 1.158 con un intervalo de confianza IC 95% 1,124 -1,194,
demostrando que este grupo tiene 1,158 veces mas exceso de riesgo de presentar
demencia comparado con el exceso de riesgo de aquellos que no tuvieron
extracciones dentales de forma estadisticamente significativa, dado que el intervalo
de confianza no incluye el valor nulo (48).

El OR del grupo de 7-12 piezas dentales extraidas fue de 1,27 con un intervalo de

confianza 95 % (1,210-1,338) de forma estadisticamente significativa ya que no
incluye la unidad, lo que demostré que quienes tuvieron entre 7 a 12 extracciones
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dentales presentaron 1,27 veces mas exceso de riesgo de demencia comparado
con el exceso de riesgo del grupo sin extracciones dentales (48).

y los participantes con 13 o0 mas piezas dentales perdidas, presentaron un OR 1,31
con un IC 95% (1,179-1,461), lo que indicé que este grupo con mayor numero de
piezas dentales extraidas tuvo 1,31 veces mas exceso de riesgo de desarrollar
demencia en comparacion con quienes no tuvieron extracciones dentales y su
debido a que su intervalo de confianza no cruza la unidad, se considera
estadisticamente significativo. Estos datos permitieron determinar que el OR
(exceso de riesgo) para el desarrollo de demencia incrementa de forma significativa
al incrementar el nUmero de piezas dentales perdidas (48).

Como factor relacionado a la incidencia de la demencia se evalud también la historia
de tratamiento periodontal (el estandar = no historia de tratamiento), encontrandose
gue la OR fue de 0,961 con un IC 95% (0,931- 0,991) y un valor P 0,0113, indicando
que el tratamiento periodontal disminuye el exceso de riesgo de demencia en un
3.9% comparado con el exceso de riesgo de desarrollar demencia de aquellos que
no tuvieron tratamiento, esto de forma estadisticamente significativa dado que su
intervalo de confianza no cruza el valor nulo o la unidad (48).

Las limitaciones identificadas en este estudio fueron los posibles sesgos de
informacion ya que solo se incluyeron los diagnostico y tratamientos cubiertos por
el seguro médico, lo cual, puede no representar el verdadero estado de la
enfermedad ya que el cédigo del diagnostico y el de tratamiento fueron creados para
reclamar o cobrar a los servicios de seguro médico. Los resultados del estudio
deben ser cuidadosamente interpretados ya que los cédigos ingresados pueden ser
diferentes a los codigos de los diagndsticos y tratamientos reales. En segundo lugar,
no hubo equivalencia en el estatus de salud dental al inicio del estudio, tampoco se
incluyeron posibles factores de confusion como el tabaco y el alcohol y no se
consideraron las comorbilidades. No se compararon diferencias en la incidencia de
demencia entre los tipos de extraccion, tipo de demencia y terapia periodontal. Sin
embargo, se consider6 un estudio significativo debido a él gran tamafio de la
muestra que aumenta su potencia estadistica y mejora validez externa, por ultimo,
se encontrd una calificacion del reporte del estudio mediante guias STROBE y
obtuvo una buena calidad (48).

Estudio de Schwahn et al;2021 realizado en Alemania, con un disefio
cuasiexperimental, con 177 casos y 409 controles, con un seguimiento desde 1993
hasta 2014 a partir de 2 cohortes SHIP TREND (Population-based Study of Health
in Pomerania) y la cohorte de enfermedad periodontal del Greifswald Approach to
Individualized Medicine (GANI_MED) GANIMED, de la misma poblacion fuente (27).

En este estudio se eligieron pacientes que requirieron tratamiento periodontal entre

2 a 4 sesiones, sin diagnostico previo de demencia, menores de 60 afos y se
excluyeron aquellos que tenian antecedentes de enfermedades neurolégicas o
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eventos cerebrovasculares, la evolucion de la demencia se evalué mediante la
realizacion de resonancia magnética identificando los marcadores imagenoldgicos
para atrofia cerebral caracteristicos de enfermedad de Alzheimer de inicio tardio y
envejecimiento cerebral, y aplicando el Score- AD (puntaje para Enfermedad de
Alzheimer) ha sido desarrollado con los datos de la Iniciativa de Neuroimagen de la
Enfermedad de Alzheimer (ADNI). El Score-AD es biomarcador estructural basado
en RM para la deteccion in vivo de la EA mediante un enfoque de aprendizaje
automatico supervisado, con base en el patrén de atrofia cerebral de un individuo,
de acuerdo con este patrén se asigna una puntuacion AD continua que mide la
similitud con los patrones de atrofia cerebral observados en casos clinicos de EA
(25).

Se calculo el ATET, promedio del efecto del tratamiento entre los tratados, lo cual
equivale a el efecto del tratamiento individual, y se obtiene mediante la diferencia
entre el resultado real del tratamiento y el resultado potencial estimado sino fuese
tratado. Se us6 ademas el valor de E que indica el minimo de fuerza de asociacion
gue requiere un confusor para explicar el resultado de un tratamiento. En este caso
el valor de E minimo debia ser de 2.0 y con los posibles confusores se obtuvo un
valor de E de 1.4 (25).

En este estudio se realizé un analisis de sensibilidad con 2 sets de confusores para
mejorar la confiabilidad del mismo; se encontré que el tratamiento periodontal tiene
efecto favorable sobre el desarrollo de atrofia cerebral caracteristica de la demencia
en enfermedad de Alzheimer, evaluada mediante hallazgos imagenologicos de
neurélogos entrenados, obteniéndose un ATET -0,41 CI 95% (- 0,7 A - 0,12),
concluyendo que es estadisticamente significativo, y confirmado con un valor de P
de 0,0051, lo que indica que aquellos que recibieron tratamiento periodontal
obtuvieron un promedio en Score- AD 0,41 mas bajo comparado con score- AD de
quienes no recibieron el tratamiento periodontal, estos resultados significan que
hubo un cambio en la distribucién del percentil 50 al percentil 31 en la distribucion
de la submuestra (25).

Las imitaciones del estudio se deben principalmente al disefio cuasiexperimental y
el alto riesgos de sesgos derivado de este, ademas de un tamafio de muestra
pequefio, sin embargo, los investigadores mediante técnicas estadisticas como el
propensity score matching (pareamiento por puntaje de propension) y con analisis
de sensibilidad con dos sets de posibles confusores abordaron estas debilidades;
en lo referente a la evaluacion mediante guias STROBE se obtuvo una buena
calidad del reporte (25).
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9 DISCUSION

La relacion entre la enfermedad periodontal y las enfermedades sistémicas
complejas como la diabetes, la hipertension, el cancer, el sindrome metabdlico, la
enfermedad cardiovascular y la enfermedad de Alzheimer, han sido ampliamente
estudiadas en las dltimas décadas y se han propuesto varios mecanismos que
median esta relacion y que estan basadas en las teorias de bacteriemia crénica,
inflamacion sistémica asociado con alteraciones de la respuesta inmune (26,41,49).

Encontramos que el tratamiento periodontal tanto el quirdrgico como el no quirdrgico
son capaces de disminuir la profundidad de las bolsas periodontales y la pérdida de
hueso, eliminar el sangrado gingival y los calculos dentales, pero estos deben ir
acompafnados de sesiones de mantenimiento con el especialista en periodoncia y
un compromiso por parte del paciente con la fase higiénica. La asociacion descrita
entre la enfermedad de Alzheimer y la enfermedad periodontal, a pesar de que ha
sido estudiada, aun se mantiene en controversia; segun una revision sistematica
hecha en 2017; hay mayor evidencia que soporta la relacion entre el deterioro
cognitivo leve y la demencia como causa del empeoramiento de la salud oral, que
la evidencia existente sobre la relacion causal inversa. (10,11,24,25,27,50,51).

En cuanto al desenlace estudiado en esta revision sistematica, del efecto del
tratamiento de la periodontitis crénica sobre la progresion del deterioro cognitivo del
Alzheimer, se encuentran también resultados contradictorios ya que De Souza-
Rolim et al; 2014 describié un empeoramiento de la funcién cognitiva pasados los 6
meses de seguimiento desde el inicio del tratamiento periodontal, sin embargo, el
estudio posee varias limitaciones como el tamafio de la muestra y la imposibilidad
de comparar resultados debido a que el disefio del estudio no incluia grupos de
control, por lo tanto no es posible saber si en el caso que se tuvieran grupo de
control el progreso a 6 meses del deterioro cognitivo fuese mayor que en el grupo
intervenido; por otro lado; en el estudio cuasiexperimental de Schwann et al;2021
publicado por la Asociacion del Alzheimer se muestra una efectividad
estadisticamente significativa, con el uso del tratamiento periodontal al evaluar las
lesiones atréficas caracteristicas de la enfermedad de Alzheimer en resonancias
magnéticas cerebrales de los individuos incluidos en el estudio, ya que se evidencio
una disminucién en la progresion de atrofia de las areas cerebrales afectadas, a
pesar de esto, es importante no perder de vista el hecho de que los resultados deben
ser interpretados con cautela debido a las Ilimitaciones del disefo
cuasiexperimental, su pobre validez externa y a que en la evaluacion de la
progresion del compromiso cognitivo de la enfermedad de Alzheimer el mayor peso
recae en la evaluacion clinica y neuropsicolégica y no en las neuroimagenes
(26,27).
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El estudio realizado por Ya Ling lee et al;2017 en Taiwan y basado en el NHIRD,
demostré6 que las personas con periodontitis cronica severa que no recibian
tratamiento periodontal, y aquellos que requirieron de extraccion dental tenian
mayor riesgo de desarrollar demencia, que los que recibieron el tratamiento
intensivo o profilaxis dental, su tamafio de muestra fue robusto lo que se traduce
en potencia estadistica, también es importante destacar que se evalué el desenlace
midiendo la tasa de incidencia de demencia posterior al diagnéstico de la
enfermedad periodontal, con lo que quisieron disminuir el riesgo de sesgos, pero al
igual que en los demas estudios incluidos en la revision, y como bien lo declaran
sus autores existen limitaciones metodologicas y su interpretacion debe ser
cuidadosa, debido a que el disefio del estudio fue retrospectivo y se usaron los
codigos diagndsticos y de tratamiento registrados en las historias clinicas, es decir
fuentes de informacion secundarias, lo cual podria ser también una fuente de
sesgos de informacion(47,51).

En el estudio de Jin Joo Yoo et al; 2019 se analiz6 si la pérdida de dientes era un
factor de riesgo para la demencia pero su metodologia presenta varios
inconvenientes lo que no garantiza la precision de este, pues al iniciar el estudio no
se registr6 el estado de salud bucal de los pacientes, ni su historia clinica
odontoldgica, lo que ocasiond que no pudieran especificar el nUmero de dientes que
tenia la persona al momento de ser diagnosticada con Alzheimer, por este motivo
solo pudieron analizar el nimero de pérdidas dentales que tuvieron los pacientes
durante el periodo de observacion, al finalizar el tiempo de seguimiento, tienen como
resultado que la incidencia de demencia disminuye con el antecedente clinico de
tratamiento periodontal pero debido a las falencias metodolégicas los resultados no
son concluyentes (48).

La diferencia de esta revision sistematica con las demas revisiones publicadas hasta
el momento, es que las anteriores han sido enfocadas principalmente en determinar
la relacion causal entre la periodontitis crénica y la Enfermedad de Alzheimer, entre
ellas se encuentran Bei Wo et al; 2016 y Pallavi P. Tonsekar et al;2017, en las cuales
se concluye que hasta la fecha de realizacion de las mismas y evaluando la literatura
de los ultimos 5 afios, no habia evidencia estadisticamente significativa para
determinar la asociacion entre ambas patologias ni la direccion de la misma,
principalmente por pequefios tamafios de muestra, los altos costos en los
tratamiento periodontales y las dificultades para el seguimiento de la poblacion
afectada (10,11,51,52).

A medida que se publicaron nuevas evidencias al respecto, otras 2 revisiones
sistematicas fueron realizadas Misuzu Sato et al; 2019 con 15 estudios incluidos a
partir de estrategias de busquedas en la base de datos PubMed, cuyos resultados
finales describen una asociacion significativa entre la enfermedad periodontal y el
deterioro cognitivo leve pero incluidos también demencia y enfermedad de
Alzheimer, sélo un estudio no present6é ningun tipo de asociacion, finalmente los
autores con base en los resultados encontrados con la evidencia disponible hasta
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ese momento, sugieren que la prevencion de la enfermedad periodontal podria
ayudar a prevenir el desarrollo de demencia (52).

En la Ultima revision sisteméatica encontrada sobre el tema realizada por Leslie
Borsa et al; en el 2021 con evidencia publicada en PubMed (MEDLINE), Cochrane
y Embase y que conto finalmente con 5 articulos, sugieren en sus conclusiones que
si existe relacidén entre ambas patologias, pero recomendaron nuevos estudios con
metodologias uniformes tanto en diagndstico como en el seguimiento de ambas
patologias (Alzheimer y enfermedad periodontal) debido al pequefio tamafio
muestral y la heterogeneidad de los estudios (45).

Nuestra revision sistematica tiene como principal limitacion, la escasa evidencia
cientifica publicada al respecto, es decir, el pequefio tamafio de la muestra, ademas
de la amplia heterogeneidad de los estudios tanto en su disefio como en aspectos
metodoldgicos tales como los criterios de inclusion, exclusién, procedimientos
diagnésticos, estrategias e instrumentos de seguimiento de ambas patologias. Otra
limitacién de este estudio es el posible sesgo de publicacion que se presenta en
toda revision sistematica, al no poder incluir articulos no publicados, que con
frecuencia corresponden a los estudios donde la intervencion evaluada no fue
estadisticamente significativa, o que podria generar sobre estimacion del efecto
(53).

Las fortalezas de nuestro estudio se derivan principalmente del rigor metodoldgico,
desde la formulacién de la pregunta PICOS generada después de evaluar la
literatura disponible sobre la confluencia en la practica clinica, de diferentes
patologias que son fundamentales tanto para la medicina como también para la
odontologia e identificando brechas en el conocimiento, generando asi una
pregunta PICOS que es Unica y de amplio impacto. También la correcta
construccion de la estrategias de busqueda en las bases de datos de literatura
cientifica disponibles y la triple tamizacion de los estudios encontrados para evitar
la pérdida de informacion importante o la inclusién de material irrelevante, ademas,
la evaluacion de la calidad en el reporte de los articulos originales que cumplieron
con los criterios de inclusion, todo esto le confiere calidad y reproducibilidad a esta
revision sisteméatica ademas de disminuir el riesgo de sesgos (15,16,53).

No se logré responder satisfactoriamente la pregunta picos, por falta de evidencia
cientifica suficiente, concluyente y de calidad sin embargo, los resultados sugieren
un impacto positivo del tamizaje y tratamiento de la enfermedad periodontal sobre
la progresion en el deterioro cognitivo de la Enfermedad Alzheimer, y que al tratarse
de una estrategia de bajo costo, disponible a nivel mundial y accesible para la
mayoria de las personas, no deberiamos menospreciar el amplio impacto que
generaria al enlentecer o retrasar la discapacidad de los pacientes afectados, como
también la reduccion de la carga familiar y especialmente del cuidador (es), ademas
de la disminucion del costo econdmico que representaria para los sistemas de salud
a nivel mundial, y todo esto aplicando una herramienta que es beneficiosa no solo
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en salud oral, sino también, para el control y prevencion de otras patologias
cronicas.

Es importante ademas que la medicina y la odontologia, se identifiquen como
equipo, que no se le reste importancia a los efectos positivos que puede generar el
tratamiento periodontal a nivel sistémico, y que las politicas de salud publica deben
hacer énfasis en ampliar la cobertura en salud oral, mejorar la calidad de la atencion
odontoldgica y las condiciones basicas de salubridad, alimentacién y educacion ya
gue cuando no se cumplen adecuadamente, también han sido factores relacionados
con el desarrollo de la demencia en la enfermedad de Alzheimer. Se debe iniciar la
implementacion de la profilaxis y el tratamiento periodontal como parte integral en
las guias de practica clinica para el manejo de los pacientes con factores de riesgo
para desarrollar Alzheimer como un procedimiento preventivo y también como parte
del tratamiento integral de quienes ya tienen el diagndéstico en cualquier etapa de
progresion.

Finalmente la alta heterogeneidad clinico-metodoldgica y estadistica, entre las
unidades muestrales hace inviable la realizacién de metaanalisis para lograr una
medida combinada de magnitud del efecto, sin embargo, esta revision sistemética
revela que es necesario iniciar estudios primarios a nivel local, regional, nacional e
internacional, en torno al efecto del tratamiento de la enfermedad periodontal sobre
la progresion en deterioro cognitivo de la Enfermedad de Alzheimer y también de la
intervencidon sobre los otros factores de riesgo relacionados con la demencia y la
enfermedad de Alzheimer ya que no existe evidencia cientifica suficiente hasta el
momento y nuestro medio alberga una alta prevalencia de esta patologia y ademas
genera un elevado en los sistemas de salud(15,16).
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10 CONCLUSIONES

La evidencia cientifica actual aiin no es concluyente en cuanto a la relacion entre
periodontitis como causa de demencia Alzheimer, al igual que en el caso del efecto
del tratamiento periodontal sobre el deterioro cognitivo en la enfermedad de
Alzheimer.

El enfoque de investigacion en busca de herramientas preventivas para la
enfermedad de Alzheimer ha aumentado en los ultimos afios, como respuesta al
fracaso hasta el momento de los tratamientos curativos.

Que en nuestra region la investigacion sobre el tema de Alzheimer es practicamente
nulo, y que no deberia ser de este modo, ya que segun la literatura cientifica
existente nos encontramos en unas de las regiones con mayor prevalencia y con
menores recursos para el costoso y prolongado manejo paliativo de esta
enfermedad.

Con respecto al objetivo especifico nimero uno, no existen estudios experimentales
con respecto al efecto del tratamiento periodontal sobre la progresion del deterioro
cognitivo en la enfermedad de Alzheimer.

En relacién al objetivo especifico nimero dos, los estudios observacionales con
respecto al desenlace estudiado son pocos, encontramos dos estudios de cohortes
retrospectivos con tamafios de muestra significativos que sugieren que el
tratamiento periodontal disminuye el riesgo de deterioro cognitivo en la enfermedad
de Alzheimer, pero aun se requiere de mas evidencia cientifica. También se
encontraron dos estudios cuasiexperimentales, cuyos resultados son
contradictorios, y los tamafos de muestra no son significativos, por lo tanto, no se
concluye el efecto del tratamiento sobre el desenlace estudiado.

En respuesta al objetivo especifico nimero tres se encontré que en la evidencia
cientifica disponible hasta el momento el tratamiento periodontal se presenta como
un posible factor protector para disminuir o retrasar el deterioro cognitivo en la
enfermedad de Alzheimer, y ademas la evaluacion de calidad fue buena en los
estudios que nos ayudaron a responder este objetivo.

Finalmente se concluye que existe aun esta laguna en el conocimiento y que se
requiere de mas estudios con rigor metodolégico, tamafios de muestra
estadisticamente significativos, criterios diagnésticos y de seguimiento uniformes
tanto para la enfermedad periodontal como la enfermedad de Alzheimer, para lograr
asi evidencia cientifica robusta y suficiente que nos permita concluir el efecto real
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del ratamiento periodontal sobre la progresion del deterioro cognitivo en la
enfermedad de Alzheimer.

57



11 RECOMENDACIONES

Se recomienda a la universidad realizar investigaciones sobre la relacion entre la
enfermedad periodontal como causa de la enfermedad de Alzheimer y sobre el
efecto de la enfermedad periodontal sobre el deterioro cognitivo de los pacientes
con enfermedad de Alzheimer, ya que en la regién no hay estudios hasta el
momento y los estudios que hemos encontrado a nivel mundial evidencian una
relacion por lo cual se debe generar més investigacion.

Risaralda se encuentra entre las regiones del pais con mayor prevalencia de la
enfermedad, se le recomienda a la secretaria de salud implementar programas para
mejorar la calidad de vida de los pacientes y prevenir el deterioro cognitivo de las
personas con Alzheimer.

Se recomienda generar estudios que cuenten con criterios diagnésticos definidos
para las dos enfermedades y asi poder replicar los estudios en diferentes
poblaciones y paises para obtener resultados que determinen el verdadero efecto
de la enfermedad periodontal y su tratamiento sobre la enfermedad de Alzheimer.
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13 ANEXOS

13.1 Cronograma
Cronograma de actividades
Meses
Actividades Julio | Ago | Sep | Oct | Nov | Dic | Ene | Feb | Mar | Abr |May |Jun [Jul

Determinar tema de
investigacion y

. X
criterios de
elegibilidad
Busqueda de los
X X

articulos

Tamizaje de los
articulos

Andlisis de los
articulos tamizados

Escritura del informe
final

Escritura del articulo
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13.2

Presupuesto

Materiales e insumos

Rubro Valor unitario | Cantidad requerida Total

Computador $3.100.000 2 unidades $6.200.000

Impresora $630.000 1 unidad $630.000

Disco duro externo $231.000 2 unidades $462.000

Internet banda ancha | $110.000 6 meses $660.000

Imprevistos $500.000 $500.000

Total $4.571.000 $8.452.000

Personal
Formacién Cantidad de
Rubro académica Valor hora horas Total

Investigadora Medica $40.000 400 $16.000.000
Investigadora Odontéloga $40.000 360 $14.400.000
Asesor Médico-
metodoldgico epidemidlogo |$80.000 20 $1.600.000
Total $160.000 820 $124.800.000
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