136

Revision Bibliografica
Efecto de los Probidticos en las
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Effect of Probiotics on Periodontal Conditions
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RESUMEN

Los probidticos se definen como microorganismos que, administrados en cantidades adecuadas, brindan un beneficio en la salud del huésped. El efecto
del tratamiento con probidticos viene siendo estudiado extensamente en una diversidad de indicaciones sistémicas y desérdenes médicos. Recientemente
existe un gran interés en el control probidtico contra las infecciones orales mas comunes como la caries dental y la periodontitis, sin embargo, la informacion
disponible sobre los efectos de probidticos en la salud periodontal y sus condiciones clinicas es aun limitada. La presente revisiéon describe el conocimiento
actual en bacterioterapia con probiédticos desde una perspectiva en la salud oral y periodontal.
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ABSTRACT

Probiotics are defined as live microorganisms that administered in adequate amounts, bring beneficial effect on the health of the host. The effect of
probiotic therapy has been studied extensively for a variety of systemic indications and medical disorders. Recently, there has been increasing interest in
probiotic for the control of the most common oral infectious diseases such as dental caries and periodontitis. However, only limited information is available
regarding the effect of probiotics on periodontal health and clinical conditions. This review describes current knowledge on probiotic bacteriotherapy from
the oral health and periodontal perspective.
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INTRODUCCION

La resistencia antibidtica con la emergencia de cepas
multiresistentes es un problema global que va en aumento; este
desarrollo lamentable ha llevado a los cientificos a buscar otras formas
de combatir las enfermedades infecciosas!"?. Un nuevo método, el
enfoque probidtico, es investigado con respecto a la eliminacion de los
microorganismos patogénicos. Los probidticos son microorganismos
vivos, los cuales, administrados en cantidades adecuadas, brindan un
beneficio en la salud del huésped®. Las bacterias probidticas pueden
ocasionar beneficios en la salud del huésped brindandole nutrientes y
cofactores, compitiendo directamente con los patdégenos, interactuando
con los factores de virulencia de éstos y estimulando la respuesta
inmune del huésped®. El efecto del tratamiento con probidticos ha sido
estudiado extensamente para una diversidad de indicaciones sistémicas
y desérdenes médicos. Por ejemplo, los beneficios potenciales de los
probidticos han sido estudiados en desérdenes gastrointestinales“®),
ginecoldgicos y eczema ectdpico’®). Recientemente hay un interés
creciente en el control probidtico contra las infecciones orales.

Las infecciones orales constituyen las formas mas comunes de
las infecciones en humanos®. La cavidad oral es un ecosistema complejo
en el cual se desarrolla una microbiota diversa. El amplio rango de pH, la
disponibilidad de nutrientes, las superficies deslizantes y no deslizantes,
la saliva, los fluidos creviculares y las comunidades microbianas fluctian
en composicién y en actividad metabdlica pero llegan a una especie de
homeostasis con el huésped. Los cambios en el ambiente, ya sean por
enfermedad, conductas, dieta o medicamentos, alteran la homeostasis y

permiten las infecciones enddgenas o la susceptibilidad a las infecciones
exdgenas. La microflora oral residente es diversa y esta compuesta
por especies con diferentes requerimientos nutricionales (sacaroliticos,
proteoliticos, consumidores secundarios), atmosféricos (aerdbicos,
anaerobicos, facultativos, microaerofilicos, capnofilicos) y fisico-quimicos
(pH, co-factores)'?. Las enfermedades dentales son una consecuencia
de los cambios en la ecologia sefialada anteriormente. Si el ambiente local
es perturbado, entonces los patégenos potenciales pueden ganar una
ventaja competitiva y, bajo condiciones apropiadas, alcanzar nimeros
que predisponen a enfermedad. Presumiblemente la administracién oral
de probidticos puede beneficiar la salud oral previniendo el crecimiento
de la microbiota nociva o modulando la inmunidad de la mucosa en la
cavidad oral.

Los estudios de los potenciales probitticos orales se han
enfocado en la prevencion de la caries, especialmente en la posibilidad
de reducir el numero de Streptococcus mutans cuando se usan
productos conteniendo ciertas cepas de probioticos!''?. También se han
investigado otras posibles aplicaciones, como la reduccion del nimero
de Candida oral™ o de la microflora asociada con la halitosis(*%. Sin
embargo, existe limitada informacién disponible con respecto al efecto
de los probidticos en la salud periodontal y sus condiciones clinicas.

A continuacién se desarrollan los conceptos generales de los
probidticos y el conocimiento actual de la bacterioterapia con ellos desde
una perspectiva de la salud oral y sobre todo de los efectos en la salud
periodontal y sus condiciones clinicas.
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PROBIOTICOS

El término probidtico proviene del término griego que significa
“ayuda o favorece a la vida™®. La creencia de que alguna bacteria
puede influenciar en la salud data de los principios del siglo XX, cuando
el premio Nobel Elie Metchnikoff, de origen ruso (1907), reporté que
los bulgaros vivian mucho mas que los ciudadanos de otras naciones
y supuso que se debia al consumo de productos lacteos fermentados
que contenian bacterias. La idea era que la bacteria en los productos
fermentados, competia con los microorganismos que eran dafinos para
la salud®.

Metchnikoff trabajé en el Instituto Pasteur en Paris y descubrid
el Lactobacillus bulgaricus, una cepa que mas tarde introduciria en la
produccion comercial de productos acido-lacteos en Francia y toda
Europa. El invirti6 la ultima década de su vida al estudio de esta bacteria,
como una forma de aumentar la longevidad humana. Fue entonces
que nacié el concepto probidtico y se abri6 un nuevo campo en la
microbiologia‘'®.

Lilly y Stillwel (1965)'", quienes propusieron el término
probidtico como un anténimo del término antibiético, fueron los primeros
que describieron los probiéticos como ciertos microorganismos vivos no
patégenos que incluian alguna flora bacteriana, la cual tiene un efecto
benéfico en la salud del huésped y en la prevencion de la enfermedad
y/o sirven como tratamiento. Debido al aumento de investigaciones en
las ciencias basicas y estudios clinicos, la Organizacién de Alimentos
y Agricultura de las Naciones Unidas (FAO - Food and Agriculture
Organization) y la Organizacién Mundial de la Salud (WHO - World Health
Organization) definieron el término probiético como “microorganismos
vivos, los cuales, cuando son consumidos en cantidades adecuadas
como parte de los alimentos, brindan un beneficio en la salud del
huésped™®%1®, Aunque Ultimamente se pueden considerar algunas
modificaciones en la definicion, debido a los resultados de las nuevas
investigaciones en las cuales se observd que los microorganismos
inactivados o sus componentes celulares también pueden influir en
la salud humana, dichos hallazgos pueden ampliar el concepto de
probiéticos restando importancia a los microorganismos vivos('9.

Las primeras especies de probidticos introducidas en las
investigaciones fueron: el Lactobacillus acidophilus por Hull y col. (1984)
y el Bifidobacterium bifidum por Holcombh y col. (1991)®.

Un numero de cepas bacterianas han sido aisladas y estudiadas
con el objetivo de un uso clinico. Los probidticos mas comunmente
usados y estudiados son los Lactobacillus spp. y los Bifidobacterium spp.,
y una de sus caracteristicas generales incluye su origen humano('®. Sin
embargo, todos los probidticos no tienen la misma eficacia. Es necesario
definir bien las potenciales cepas probidticas antes de su uso.

En algunos paises el crecimiento de la industria en la
produccion de los probidticos hace dificil comprar yogurts que no
contengan bacterias probidticas.

Los fabricantes de los cultivos recomiendan la formulacion
de estos productos con una cantidad de 106 bacterias probidéticas por
gramo o milimetro de productos diarios, pero los conteos viables pueden
caer por debajo de estos niveles, especialmente al final de su periodo de
validez. Definidos como “probidticos médicos” (preparacion microbiana)
y “otros probidticos” (alimentos funcionales), los probiéticos se ofrecen
en productos en cuatro formas basicas®:

* Como un cultivo concentrado afiadido a una bebida o a un alimento
(como un jugo de fruta).

* Inoculado en fibras prebidticas (ingredientes no digestibles que se
encuentran en los alimentos que favorecen el crecimiento de los probidticos).

* Inoculado en alimentos lacteos (productos de consumo diario como
leche, yogurt y queso).

* Como concentrado y envasado como suplementos dietéticos (productos
que no son de consumo diario como capsulas, tabletas de gelatina,
presentacion en polvo, gomas de mascar y gotas)33.

EFECTO DE LOS PROBIOTICOS EN LA SALUD ORAL

Gorbach y Goldin (1985) aislaron del intestino humano
el Lactobacillus rhamnosus GG (LGG) que es la bacteria probidtica
mas ampliamente estudiada™. Se demostr6 que produce una
sustancia con un potencial inhibitorio contra la actividad de diferentes
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especies bacterianas, incluyendo las especies cariogénicas como los
Streptococcus spp.©3".

Nase y col. (2001), en un estudio en nifios de 1 a 6 afios, en
Finlandia, examinaron Lactobacillus rhamnosus GG: LGG en leche, y se
encontrd que reduce significativamente el riesgo de caries. Se concluyé
que el uso de leche que contenga la bacteria probiética LGG brinda
efectos benéficos en la salud oral de esos nifios®.

Grudianov y col. (2002) encontraron que los probidticos se
adhieren al tejido dental, establecen un efecto cariostatico y pueden
formar parte del biofilm que lucha contra las bacterias cariogénicas®.

Ahola y col. (2002) determinaron que la intervenciéon con
probidticos: LGG y Bifidobacterium spp. reduce el riesgo de elevados
niveles de Streptococcus mutans®.

Wei y col. (2002) produjeron altas concentraciones de
anticuerpos contra las bacterias cariogénicas humanas: Streptococcus
mutans y Streptococcus sobrinus, en calostro de leche fermentada de
bovino®@?),

Vancikova y col. (2003), basandose en el estudio anterior,
observaron que los probiéticos mejoran la respuesta oral inmune®.

Von Bultzingslowen y col. (2003) determinaron que cepas
probidticas selectas como L. plantarum refuerzan la cavidad oral y el
tracto gastrointestinal mediante una diseminacion bacteriana, lo cual
mejora la ingesta de alimentos y el peso corporal en animales a los cuales
se les realizd quimioterapia. Esto tiene un efecto positivo en el campo
de la oncologia, ya que durante la quimioterapia, en casos de cancer,
se pueden presentar infecciones sistémicas por una alteracion en la
microflora orofaringea y gastrointestinal, causando inmunosupresion®.

Hatakka y col. (2005), en un estudio en adultos mayores, los
cuales consumieron queso probidtico, mostraron que los probioticos
reducen la prevalencia de Candida spp. oral, y también la hiposalivacion.
Esta observacion es interesante teniendo en cuenta el incremento de la
resistencia a las drogas de la Candida spp.®.

EFECTO DE LOS PROBIOTICOS EN LAS CONDICIONES
PERIODONTALES

Las enfermedades periodontales, junto a la caries dental,
representan la mayor parte de las enfermedades orales. Segun la
Organizaciéon Mundial de la Salud, la mayoria de los nifios presentan
signos de gingivitis y entre los adultos las etapas iniciales de la
enfermedad periodontal son altamente prevalentes(®.

El biofilm bacteriano, que se forma en los tejidos duros y blandos
de la cavidad oral, es considerado como el principal factor etiolégico en la
mayoria de las condiciones patolégicas de la cavidad oral. La acumulacién
de bacterias dentro del biofilm, facilitado por un pobre mantenimiento
de la salud oral, predispone a cambios en la comunidad microbiana,
conduciendo a la aparicion de la inflamacion periodontal®®. La complejidad
de la microbiota periodontal se asemeja a la microbiota del tracto gastro-
intestinal, donde las enfermedades infecciosas son tratadas mediante
probiéticos. En la cavidad oral, la terapia de reemplazo muestra beneficios
en la prevencion de la caries dental®", aunque auln existen pocos estudios
que muestren la efectividad del uso de probiéticos en el tratamiento de la
periodontitis. En la Tabla 1 se resume las especies probidticas usadas para
aplicacion oral en general.

Teniendo en cuenta las dos mayores estrategias contra las
enfermedades periodontales: la eliminaciéon de patégenos especificos y
la supresion de la respuesta destructiva del huésped, el enfoque de la
terapia con probioticos puede ser de utilidad para lograr el objetivo de
estos tratamientos('9.

Grudianov y col. (2002) examinaron tabletas probiéticas con
Bifidobacterium spp. en un tratamiento de gingivitis y diferentes grados
de periodontitis. El tratamiento de los pacientes del grupo control fue con
“Tantum verde”. Los casos de gingivitis y periodontitis fueron tratados
con probidticos, el efecto de ellos para la normalizacién de la microflora
fue mayor en comparacion con el grupo que recibié Tantum verde©25),

Ishikawa (2003) demostré que cepas de Lactobacillus spp.
son utiles en la reduccion de la inflamacién gingival y en el nimero de
bacilos pigmentados como Porphyromonas gingivalis, en saliva y placa
subgingival@.

Burton y col. (2005) concluyeron que las cepas bacterianas
probidticas originarias de la microbiota oral de humanos sanos, tienen
una aplicacién potencial para la prevencioén y tratamiento de la halitosis.
En este estudio se empled el Streptococcus salivarius, el cual segun
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Tabla 1. Especies de probidticos y su efecto en la salud en la cavidad oral (resultado
de investigaciones clinicas).

Especies de Efecto Medios de Referencia
Probioéticos Administracion
L. reuteri ATCC 55730 |Reduccion en los niveles Pastillas Caglar et al. 2008
L. reuteriATCC PTA5289 | sallivales de S. mutans
L. reuteri ATCC 55730 | Reduccion de S. mutans Tabletas Caglar et al. 2006
L. rhamnosus GG, Reduccion del riesgo de Queso
ATCC 53103 niveles elevados de

S. mutans
L. rhamnosus GG, Reduccidn en los niveles Leche
ATCC 53103 salivales de S. mutans
Bifidobacterium Supresion del crecimiento Yogurt
DN-173010 de bacterias negras

pigmentadas en

muestras de saliva

implicadas con halitosis
S. salivarius K12 Reduccion de gingivitis Enjuagatorios

y placa bucales
L. reuteri Formulacién

probidtica
L. casei 37 Aposito
periodontal

L. thamnosus GG (ATCC| Mejora de periodontitis|  Queso
53103), L. hamnosus | en relacién a signos y
LC705, Propionibacterium | sintomas
freudenreichii ssp.,
shermanii JS
L. acidophilus LAFTIL10 | Mejora de los signos

clinicos periodontales en

fumadores y no

fumadores

Kazor y col. (2003) es considerado como un colonizador temprano y
predominante de la microbiota de la lengua en individuos sanos, y segun
Yoshida y col. (2003), tiene sélo una limitada capacidad para producir
compuestos volatiles de sulfuro®.

Kang (2006) aislé Weissella cibaria en nifios sanos entre 4 y
7 afios, y fue aplicado en la cavidad oral de individuos sanos entre 20 y
30 afios. Los resultados mostraron que W. cibaria inhibe la produccion
de los compuestos volatiles de sulfuro responsables de la halitosis,
inhibiendo la proliferacion de F. nucleatum, el cual es eliminado por el
peroxido de hidrégeno producido por W. cibaria@®®.

Krasse y col., Matsuoka y col. (2006) mostraron la disminucién
del sangrado gingival y la reduccion de la gingivitis mediante la
administracion de Lactobacillus reuteri™®.

Teughels y col. (2007), en un estudio realizado en perros
beagle, en defectos 6seos creados, muestra la aplicacion subgingival de
bacterias benéficas como una terapia adjunta luego del pulido radicular (no
se aplico terapia antibiética), lo que se denominé Recolonizacion Guiada
de la bolsa, esto aumentaria la carga microbiana benéfica en las bolsas
periodontales, impidiendo la recolonizacién con los periodontopatégenos.
Esta técnica no excluyé totalmente los periodontopatégenos, pero si
retard6é el proceso de recolonizacion significativamente. Esta técnica
prueba la teoria del uso de probidticos en la recolonizacion tardia del
surco periodontal en un modelo animal y se podria considerar como
una alternativa de tratamiento valida para la periodontitis en vista de la
creciente resistencia antibiotica®.
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Shimauchi y col. (2008), en un estudio a doble ciego, en
pacientes fumadores y no fumadores que no presentaban periodontitits
severa (se consideraron asi dientes con PS = 6 mm, con movilidad
excesiva y abscesos), tom6 dos grupos al azar y administré tabletas
conteniendo Lactobacillus salivarius WB2 y xilitol en un grupo y placebo
(xilitol) en el otro, encontrando que la administracion oral del probiético
Lactobacillus salivarius WB21 disminuye significativamente el indice
de placa y la profundidad de bolsa de los pacientes fumadores, lo que
sugiere una mejoria clinica de las condiciones periodontales mediante
el uso del probidtico. También se observd una diferencia significativa
de los niveles salivales de lactoferrina, la cual esta correlacionada con
los parametros clinicos de periodontitis, a las ocho semanas para los
pacientes fumadores; concluyendo asi que los probidticos son utiles para
la mejora y mantenimiento de la salud oral en los pacientes con un alto
riesgo de enfermedad periodontal@®.

Mayanagi y col. (2009), en un estudio donde se administré en
forma oral Lactobacillus salivarius WB21 a pacientes con periodontitis,
muestra que se redujo la cantidad de cinco bacterias periodontopatégenas:
Aggregatibacter  actinomycetemcomitans,  Prevotella  intermedia,
Porphyromonas gingivalis, Treponema denticola y Tanarella forsythia, lo
cual puede contribuir a mejorar las condiciones periodontales, incluyendo la
profundidad de bolsa, el indice de placa, el indice gingival y la disminucién
del sangrado('®.

Van Essche y col. (2009), en un estudio in vitro en
condiciones semejantes a las de la cavidad oral, demostraron que
la cepa bacteriana Bdellovibrio bacteriovorus HD100 puede atacar,
alimentarse y matar al Aggregatibacter actinomycetemcomitans, lo
que nos demuestra su potencial como un antibiético viviente, en la
prevencion y el tratamiento de la periodontitis. Bdellovibrio spp. son
proteobacterias altamente moéviles que se alimentan de bacterias Gram-
negativas, estan presentes en toda la naturaleza y han sido aislados
de diferentes habitats terrestres y acuaticos, de biofilms, asi como de
heces de animales®. El Aggregatibacter actinomycetemcomitans es
considerado como un periodontopatdégeno clave y esta asociado con la
periodontitis agresiva®’. La periodontitis asociada con Aggregatibacter
actinomycetemcomitans es dificil de tratar unicamente mediante la
remocioén mecanica del biofilm subgingival, por lo que es necesario el
tratamiento complementario con antibidticos sistémicos®?. De ahi la
importancia de este estudio que muestra una alternativa diferente a la
antibioterapia®®.

CONCLUSIONES

En un esfuerzo por reducir el uso de antibiéticos, y en vista del
creciente desarrollo de la resistencia bacteriana a estos, la Organizacion
Mundial de la Salud respalda, en lo posible, el uso de probidticos
como una terapia de interferencia microbiana, apoyando el uso de
microorganismos no patégenos para eliminar los patégenos.

Las investigaciones clinicas muestran los efectos positivos
en la salud humana asociada al uso de probidticos. Existen evidencias
cientificas que confirman sus potenciales benéficos en condiciones como
las infecciones gastrointestinales, genitourinarias, alergias, desérdenes
de colon y hasta cancer.

Es por esto que también se considera el empleo de probiéticos
como una alternativa de tratamiento valida en el control de las
enfermedades periodontales, ya que mejora las condiciones del huésped
reduciendo la profundidad de la bolsa, la inflamacioén, el sangrado gingival
y la halitosis.

Sin embargo, es un campo nuevo aun con respecto a la
salud oral, especificamente periodontal; por esto se necesitan mas
estudios que confirmen el control bioldgico de la placa mediante el uso
de probidticos como una alternativa de tratamiento en el control de las
enfermedades periodontales.

También es interesante la idea de reemplazar los organismos
dafinos con bacterias inactivadas o modificadas que contengan
caracteristicas beneficiosas, por lo que seria necesario realizar
investigaciones en el campo de los probidticos.
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