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RESUMEN 

 

Introducción: La Periodontitis Apical (PA) es la destrucción del periodonto apical y 

se asocia con una respuesta inflamatoria sistémica deletérea. Las especies de 

Porphyromonas representan patógenos claves en la biopelícula disbiótica asociada 

y, si bien podrían translocar a la circulación general, no se ha evaluado su presencia 

en sangre periférica, ni su asociación con los niveles de hsCRP. 

Objetivo: Determinar la carga bacteriana de P. endodontalis, P. gingivalis y 

bacterias totales en sangre periférica de pacientes con periodontitis apical y 

controles, y asociarlas con inflamación sistémica de bajo grado. 

Material y métodos: Se incluyeron pacientes entre 18 y 40 años con PA (n=16) y 

controles (n=17) sistémicamente sanos que consultaron en la clínica odontológica 

FOUCh. Se excluyeron individuos con periodontitis, obesidad, Enfermedades no 

transmisibles (ENT), tratamiento antiinflamatorio y/o antibiótico 3 meses previos al 

estudio, embarazo y lactancia. Se obtuvieron muestras de sangre periférica, se aisló 

DNA bacteriano y determinó la carga bacteriana total, Pg y Pe mediante qPCR, y 

niveles de hsCRP por método turbidimétrico. Se realizó análisis bivariado y 

multivariado con ajuste por variables confundentes con el paquete STATA V16. 

Resultados: La carga sistémica de P. endodontalis fue significativamente mayor en 

pacientes con PA (mediana=DNA/µl) respecto de controles (mediana[RIC], 

268,37[105,54] vs 45,67[95,24] DNA/µl; p=0,008). P. gingivalis no se detectó, 

mientras que no se encontraron diferencias significativas en la carga bacteriana total 

(p>0,05). La asociación entre PA y carga sistémica de P. endodontalis fue 

independiente de otras covariables. Los niveles de hsCRP fueron mayores en 

pacientes con PA respecto a controles (1,04 [3,02 vs 0,48[ 0,6] mg/L; p=0,15), sin 

asociación directa entre la carga bacteriana total (r=-0,18) y P. endodontalis (r=0,25) 

versus niveles de hsCRP.  

Conclusiones: PA se asocia inflamación y mayor carga sistémica de Pe. Ésta 

podría translocar desde los tejidos periapicales a la circulación general. 
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INTRODUCCIÓN 

 

MICROBIOTA ORAL 

La cavidad oral está colonizada por una gran cantidad de microorganismos y de 

este modo corresponde a uno de los hábitats más densamente poblados del cuerpo 

humano. Se ha descrito que la microbiota oral está conformada por más de 6 mil 

millones de bacterias y 700 especies, y alrededor de 19 mil filotipos (Enderica y 

Torracchi , 2022). La mayor parte de estas especies forman parte de la microbiota 

transitoria, mientras que sólo 20 especies forman parte de la biopelícula residente 

(Astorga et al., 2015; Cruz et al., 2017; Serrano-Coll et al., 2015) La microbiota 

residente de la cavidad oral es capaz de organizarse en ecosistemas, donde 

también se pueden encontrar algunas especies fúngicas, protozoarias, arqueas y 

virus (Astorga et al., 2015; Cruz et al., 2017; Peña et al., 2012; Serrano-Coll et al., 

2015). 

La microbiota bacteriana oral se mantiene en equilibrio con el hospedero, lo que 

produce beneficios para éste. Entre ellos, se destaca la prevención de la 

colonización de las superficies bucales por patógenos potenciales (Astorga et al., 

2015; Peña et al., 2012; Serrano-Coll et al., 2015). Sin embargo, cuando este 

equilibrio se rompe, la cavidad oral puede ser colonizada por especies patogénicas, 

o bien, algunas especies residentes pueden comportarse como patógenos 

oportunistas (Peña et al., 2012). Este proceso favorece el inicio y progresión de 

enfermedades orales como la periodontitis y las patologías perirradiculares de 

origen endodóntico. 

Ambas patologías mencionadas tienen un componente polimicrobiano, 

desarrollándose inicialmente por bacterias de tipo aerobias, para posteriormente dar 

paso a la colonización de bacterias anaerobias facultativas y estrictas a medida que 

se reduce la tensión de oxígeno. Dentro de éstas, se pueden encontrar bacterias de 

los géneros Fusobacterium, Prevotella, Porphyromonas, Treponema, Veillonella, 

Actinomyces, Neisseria, Streptococcus, Peptostreptococcus, Haemophilus, 

Eubacterias, Lactobacterium, Capnocytophaga, Eikenella, Leptotrichia, 
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Staphylococcus y Propionibacterium, entre otras (Astorga et al., 2015; Enderica y 

Torracchi, 2022; Lasa et al., 2005; Liljestrand et al., 2016; Peña et al., 2012; 

Serrano-Coll et al., 2015).  

Las enfermedades periodontales, corresponden principalmente a la gingivitis y la 

periodontitis. Mientras que la periodontitis apical (PA) abarca un conjunto de 

enfermedades que pueden afectar la pulpa y/o los tejidos perirradiculares. En 

ambos procesos patológicos los factores de riesgo sobrepasan el equilibrio de los 

factores protectores del hospedero, generando la enfermedad. 

 

PERIODONTITIS APICAL 

La PA se define como una enfermedad inflamatoria con destrucción de los tejidos 

perirradiculares causada por una infección microbiana persistente en el sistema de 

canales radiculares del diente afectado (Bordagaray et al., 2021; Jiménez et al., 

2022; León et al., 2011; Luna et al., 2009). La PA se manifiesta como una respuesta 

inmunoinflamatoria a la infección de la pulpa dentaria, como consecuencia de la 

comunicación entre la cámara pulpar y el ambiente, frecuentemente por caries 

(Figura 1) (García-Rubio et al., 2015; León et al., 2011; Luna et al., 2009).  

 

 

 

 

 

Figura 1: Representación de la infección del sistema de canales radiculares 

que determina la formación de la lesión periapical: Posibles localizaciones de la 

biopelícula bacteriana en una pulpa necrótica: (1) Dentro del SCR a corta distancia 

del foramen apical; (2) en el foramen apical; (3) dentro de la lesión apical per se. 

Modificación de imagen de (Metzger et al., 2009).  
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El hábitat endodóntico provee un ambiente adecuado para el establecimiento de 

una microbiota mixta, predominantemente anaerobia, donde los principales 

microorganismos implicados son las bacterias Gram negativo (Liljestrand et al., 

2016). La interacción dinámica entre las bacterias patógenas y respuesta inmune 

del hospedero en el periápice en el tiempo se presenta en forma heterogénea desde 

el punto de vista clínico-radiográfico y resulta en resorción del tejido óseo y la 

formación de una lesión osteolítica conocida como lesión periapical (Figura 2) (León 

et al., 2011; Luna et al., 2009). Esta última se evidencia como un área radiolúcida 

periapical en exámenes imagenológicos (García-Rubio et al., 2015; León et al., 

2011; Luna et al., 2009). 

Histopatológicamente, la LAOE puede corresponder a un granuloma periapical, 

compuesto por tejido de granulación, o un quiste radicular inflamatorio, compuesto 

por una membrana revestida de epitelio delimitando una cavidad patológica e 

infiltrado inflamatorio crónico (Metzger et al., 2009; Gutmann et al., 2009).  

 

 

 

 

 

 

 

Figura 2: Representación de la formación de lesión periapical y cambios 

inflamatorios involucrados Células y funciones en el granuloma periapical. Los 

antígenos bacterianos derivados del canal radicular infectado son tomados por 

células presentadoras de antígeno (CPA), procesados y presentados a los linfocitos 

T (T). Una señal dual de presentación de antígeno con IL-1 activa los linfocitos T. 

Las citoquinas producidas por estas células activadas incluyen (a) IL-4, IL-5 e IL-6, 

que inducen la proliferación y maduración de un clon específico de linfocitos B (B) 

que fueron expuestos a este antígeno específico, para dar como resultado que las 
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células plasmáticas produzcan IgG específica para este antígeno. (b) INFγ que sirve 

para activar macrófagos que a su vez producirán la IL-1 esencial para el 

reclutamiento local de PMN circulantes e IL-8 que activa estos PMN. La endotoxina 

bacteriana (LPS), derivada de bacterias Gram-negativas, participa sinérgicamente 

en la activación de macrófagos. Todo lo anterior está encaminado a permitir una 

fagocitosis específica efectiva por parte de los PMNs de cualquier bacteria que 

emerja del foramen apical. La reabsorción ósea es un efecto secundario del proceso 

defensivo anterior, mediado por el TNFβ producido por los linfocitos T activados y 

la IL-1β, producida por los macrófagos activados. Ambos activan la resorción ósea 

osteoclástica (OC). Modificación de imagen de (Metzger et al., 2009).  

 

Dentro de las presentaciones clínicas de PA, se encuentran los abscesos apicales 

agudos (AAA) y crónicos (AAC), los cuales se presentan con supuración; las 

periodontitis apicales sintomáticas (PAS) y asintomáticas (PAA), las cuales se 

presentan como una inflamación y destrucción del periodonto apical, y por último, la 

osteítis condensante (OC), la cual, a diferencia de las anteriores, se presenta como 

una lesión radiopaca localizada del tejido óseo apical (Gutmann et al., 2009; 

Metzger et al., 2009). La PAA se caracterizada por sintomatología apagada o 

inexistente. A pesar de la ausencia de sintomatología, el signo clave para el 

diagnóstico de la PAA es la LAOE en un diente sin sensibilidad pulpar (León et al., 

2011; Luna et al., 2009). Por otro lado, la PAS se caracteriza por sensibilidad o dolor 

a la masticación, la percusión o la palpación, A diferencia de la PAA, la PAS no 

siempre se asocia a un área radiolúcida periapical como signo radiográfico (Luna et 

al., 2009).  

La PA es una patología altamente prevalente, tanto en adolescentes como en 

adultos (León et al., 2011; Luna et al., 2009). Es una causa frecuente de pérdida 

dentaria y un factor de riesgo no clásico en enfermedades no transmisibles (ENT) 

(Zhou et al., 2005), tales como artritis reumatoide, aterosclerosis, enfermedades 

cardiovasculares, diabetes mellitus y otros desórdenes metabólicos, además de 

aumentar el riesgo de alteraciones durante el embarazo, como el parto prematuro y 
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bajo peso al nacer, y de accidentes cerebrovasculares (Ardila y Lafaurie, 2010; 

Bordagaray et al., 2021; Jiménez et al., 2022; Liljestrand et al., 2016).  

 

ESPECIES DE PORPHYROMONAS EN PERIODONTITIS APICAL 

Los patógenos endodónticos se organizan en comunidades de biopelículas dentro 

del canal radicular, los cuales favorecen la selección de bacterias anaerobias Gram 

negativo. Aun cuando es posible encontrar una gran heterogeneidad entre 

poblaciones, en PA las especies de Porphyromonas (P.), P. endodontalis y P. 

gingivalis, presentan un rol protagónico debido a su alta prevalencia y a sus factores 

de virulencia (Bordagaray et al., 2021; Jiménez et al., 2022; Lombardo et al., 2012; 

Van Winkelhoff et al., 1992).  

P. endodontalis y P. gingivalis son bacilos anaerobios estrictos Gram negativo, 

proteolíticos, no esporulados, y su patogenicidad se atribuye a un gran repertorio de 

factores de virulencia tales como lipopolisacárido (LPS), fimbrias, cápsula o 

antígeno K, proteínas de membrana, flagelos, enzimas, proteinasas, productos 

finales de metabolismo, exotoxinas, DNA, entre otros (Arce et al., 2017; Ardila y 

Lafaurie, 2010; Bordagaray et al., 2021; Díaz et al., 2012; How et al., 2016; Jiménez 

et al., 2022; Lombardo et al., 2012; Orrego-Cardozo et al., 2015; Van Winkelhoff et 

al., 1992).  

El LPS es uno de los factores de virulencia más importantes en bacterias Gram 

negativo, reconocido como la primera línea de defensa contra muchos factores 

ambientales ya que previene la lisis por el sistema del complemento y la acción de 

péptidos antimicrobianos (Guo et al., 2014; Lombardo et al., 2012; Zhou et al., 

2005). Se ha demostrado que el LPS de especies de Porphyromonas es un potente 

activador de macrófagos y de la expresión de mediadores proinflamatorios, como la 

Prostaglandina E2 (PGE2), interleuquinas (IL)-1 y -6, factor de necrosis tumoral-α 

(TNF-α), ligando de receptor activador para el factor nuclear kB (Madero et al., 2022) 

y factor estimulante de colonias que inducen una activación osteoclástica (Guo et 

al., 2014; Lombardo et al., 2012; Luna et al., 2009; Van Winkelhoff et al., 1992; Zhou 

et al., 2005).   
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Así también, P. gingivalis presenta fimbrias las cuales facilitan su adhesión por lo 

que son consideradas un factor de virulencia crucial en la iniciación y progresión de 

las LAOE (Arce et al., 2017; Ardila y Lafaurie, 2010; Díaz et al., 2012; Lombardo et 

al., 2012; Mulhall et al., 2020; Orrego-Cardozo et al., 2015; Van Winkelhoff et al., 

1992). Por otro lado, P. endodontalis posee diversas colagenasas y proteasas, 

enzimas que también pueden determinar la destrucción de los tejidos de soporte 

(Lombardo et al., 2012).   

Por último, el ADN bacteriano causa un daño indirecto a nivel sistémico en el 

hospedero, debido a la respuesta inmune inflamatoria celular y humoral que provoca 

(Ardila y Lafaurie, 2010; Lombardo et al., 2012). El ADN bacteriano difiere del ADN 

humano en la presencia de motivos dinucleótidos citosina-fosfato-guanosina (CpG) 

no metilados. Debido a esto, las células del sistema inmune innato pueden detectar 

el ADN bacteriano e interpretar su presencia como un agente infeccioso, lo que hace 

que se produzcan citoquinas, tales como IL-1β, TNF-α, IL-6, IL-1ra, IL-18, entre 

otros. Además, se ha demostrado que el ADN bacteriano es un potente mitógeno 

de células B. De forma similar al LPS, el ADN CpG estimula la activación de la 

osteoclastogénesis. El ADN bacteriano interactúa con el receptor tipo Toll (TLR)-9 

osteoblástico y provoca eventos intracelulares que conducen a una mayor expresión 

de moléculas que regulan la osteoclastogénesis (Madero et al., 2022). En conjunto, 

la sumatoria de mecanismos inmunoinflamatorios desencadenados por las 

infecciones endodónticas, propicia la resorción ósea característica de las LAOEs 

(Jiménez et al., 2022; León et al., 2011; Luna et al., 2009). 

Cabe destacar que, debido a sus características P. endodontalis y P. gingivalis 

representan patógenos claves en la infección extrarradicular, sobre la base de la 

detección de ADN bacteriano de Porphyromonas spp. en LAOE en dientes con PA 

(Bordagaray et al., 2021; Lombardo et al., 2012). Específicamente, P. endodontalis 

se ha detectado en mayor abundancia en las LAOE de dientes con diagnóstico de 

PAS respecto de dientes con diagnóstico de PAA (Bordagaray et al., 2021). 
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INFLAMACIÓN SISTÉMICA RELACIONADA A PATOLOGÍAS ENDODÓNTICAS 

INFECCIOSAS 

Las infecciones endodónticas han demostrado sobrepasar los límites del sistema 

de canales radiculares, evidenciándose la presencia de infección extrarradicular en 

relación a dientes con necrosis pulpar y LAOE (Bordagaray et al., 2021; Jiménez et 

al., 2022; Lombardo et al., 2012; Van Winkelhoff et al., 1992). Esto sugiere un paso 

inicial en la diseminación bacteriana más allá de la estructura dentaria. A partir de 

la diseminación LAOE y dada su abundante irrigación, las bacterias podrían 

traslocar hacia la circulación general.  

El concepto de translocación bacteriana se entiende como el transporte de bacterias 

y/o sus productos inmunogénicos, como el ADN, de forma sistémica hacia la 

circulación general, sin necesidad de infección manifiesta ni signos clínicos 

(Bordagaray et al., 2021). Las LAOE podrían proporcionar una vía patógena directa 

hacia la circulación general, provocando inflamación sistémica y aumentando el 

riesgo asociado de ENT. Este evento ha sido respaldado indirectamente mediante 

la detección de ADN bacteriano de bacterias orales en tejidos distantes patológicos, 

como lo son las placas de ateroma, articulaciones artríticas, entre otras (Ardila y 

Lafaurie, 2010; Bordagaray et al., 2021; Díaz et al., 2012; How et al., 2016; Jiménez 

et al., 2022; Liljestrand et al., 2016; Mulhall et al., 2020; Orrego-Cardozo et al., 2015; 

Peña et al., 2012; Van Winkelhoff et al., 1992). Adicionalmente, existe evidencia 

emergente sobre la contribución de PA a la carga inflamatoria y bacteriana 

sistémica. En detalle, se ha determinado una mayor carga de ADN bacteriano total 

en células mononucleares de sangre periférica en sujetos con PA en comparación 

a individuos sanos (Bordagaray et al., 2021). 
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A su vez, se ha determinado que la presencia de bacterias orales y ADN bacteriano 

se asocia a la activación de las células mononucleares y la producción de citoquinas 

proinflamatorias (Ardila y Lafaurie, 2010; Bordagaray et al., 2021; Díaz et al., 2012; 

Jiménez et al., 2022; Liljestrand et al., 2016; Mulhall et al., 2020; Orrego-Cardozo et 

al., 2015; Peña et al., 2012). Estos eventos podrían favorecer el establecimiento de 

un estado proinflamatorio sistémico, y así, promover futuras complicaciones en ENT 

(Figura 3). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 3: Asociación de P. gingivalis con enfermedades no transmisibles por 

medio de inflamación sistémica. P. gingivalis influye en el desarrollo de múltiples 

afecciones inflamatorias crónicas. A través de los anticuerpos de reacción cruzada 

(aterotrombosis, artritis reumatoide), niveles elevados de inflamación sistémica 

(aterotrombosis, artritis reumatoide, disbiosis del microbioma intestinal, trastornos 

metabólicos), así como disbiosis general del microbioma. Modificación de imagen 

de (Mulhall et al, 2020). 

 

Un estado inflamatorio sistémico de bajo grado se caracteriza principalmente por 

una secreción elevada, crónica y anormal de mediadores proinflamatorios, tales 

como proteínas de fase aguda, citoquinas, quimioquinas y otros factores 

proinflamatorios, además de eventual leucocitosis (García y Pons, 2014). La 

inflamación sistémica de bajo grado progresa lentamente, lo que provoca estrés 
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oxidativo e incrementa el riesgo de daño tisular. Así también, se ha propuesto que 

la inflamación sistémica de bajo grado desregula la homeostasis de otros sistemas, 

como el de la glucosa, el que a su vez incrementa directamente el riesgo de padecer 

enfermedades cardiovasculares, además de aumentar el riesgo de padecer otras 

ENT, como la resistencia a la insulina o el síndrome metabólico en personas con 

obesidad, y de sus complicaciones agudas (García y Pons, 2014; Herrera et al., 

2008).  

Dentro de las proteínas de fase aguda encontradas en la inflamación sistémica de 

bajo grado, se encuentra la proteína C reactiva de alta sensibilidad (hsCRP), la cual 

es el marcador prototípico de inflamación sistémica, y marcador predictivo de futuros 

resultados adversos cardiovasculares en individuos aparentemente sanos (Ellulu et 

al., 2017; Herrera et al., 2008; Jiménez et al., 2022). Se ha evidenciado un aumento 

de los niveles hsCRP en individuos jóvenes y sanos con diagnóstico de PA respecto 

de individuos sin PA (Bordagaray et al., 2021; Jiménez et al., 2022). Así también, 

se ha determinado que niveles mayores de hsCRP sistémicos en PA contribuirían 

a un mayor riesgo cardiovascular del individuo que padece la patología respecto de 

individuos sanos (Jiménez et al., 2022; Zhou et al., 2018). 

A pesar de lo anteriormente expuesto, a la fecha no existe evidencia disponible 

respecto de la translocación bacteriana sistémica de especies de Porphyromonas 

en sangre periférica y su asociación con carga inflamatoria en individuos con PA. El 

objetivo en este trabajo de investigación será determinar la carga bacteriana de P. 

endodontalis, P. gingivalis y bacterias totales en sangre periférica de pacientes con 

periodontitis apical y controles y asociarlas con inflamación sistémica de bajo grado. 
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HIPÓTESIS 

 

La PA se asocia con una mayor carga de bacterias totales, P. endodontalis y P. 

gingivalis en sangre periférica en relación con un aumento de la inflamación 

sistémica de bajo grado.  

 

OBJETIVOS 

 

OBJETIVO GENERAL 

Determinar la carga de P. endodontalis, P. gingivalis y bacterias totales en sangre 

periférica de pacientes con periodontitis apical y controles, y asociarlas con 

inflamación sistémica de bajo grado. 

 

OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

1. Determinar carga de P. endodontalis, P. gingivalis y bacterias totales en 

sangre periférica en pacientes con periodontitis apical y controles.  

2. Determinar los niveles de hsCRP en pacientes con periodontitis apical y 

controles. 

3. Asociar los niveles de carga bacteriana total y los niveles hsCRP en sangre 

periférica de pacientes con periodontitis apical y controles.  
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MATERIALES Y MÉTODOS 

 

1. DISEÑO DEL ESTUDIO 

Estudio analítico de corte transversal. El protocolo de investigación fue aprobado 

por el Comité Ético-Científico del Servicio de Salud Metropolitano Central y la 

Facultad de Odontología de la Universidad de Chile, Santiago, Chile (Anexo 1). 

Todos los participantes debieron otorgar su consentimiento informado por escrito 

antes de ser incluidos en el estudio (Anexo 2). Esta investigación se rige bajo las 

normas éticas de los comités de investigación institucional y nacional, y la 

Declaración de Helsinki.  

 

2. PARTICIPANTES EN EL ESTUDIO 

Se incluyeron individuos sistémicamente sanos de entre 18 y 40 años, que 

asistieron a la Clínica Odontológica de la Universidad de Chile, Santiago, Chile, con 

diagnóstico confirmado de PA primaria sintomática o asintomática con LAOE 

(Gutmann et al., 2009), sin tratamiento endodóntico previo y sin antecedentes de 

enfermedad sistémica aguda o crónica actual (Garrido et al., 2019).  

El diagnóstico clínico de PA primaria se basó en la presencia radiográfica de ≥ 1 

lesión apical radiolúcida (≥ 3 mm de diámetro) y la respuesta negativa a las pruebas 

de sensibilidad pulpar al frío y calor, en dientes con caries extensas. Según la 

terminología diagnóstica previamente definida, PAS y PAA se diagnosticaron en 

presencia o ausencia de síntomas clínicos, respectivamente (Garrido et al., 2019; 

Gutmann et al., 2009). Para los individuos controles, se cumplieron los mismos 

criterios de inclusión en ausencia de cualquier diente con PA y/o LAOE. 

Los criterios de exclusión de este estudio fueron pacientes con periodontitis 

moderada a severa (periodontitis estadío III y IV) (Eke et al., 2015; Eke, Page, Wei, 

Thornton-Evans, & Genco, 2012; Page & Eke, 2007; Papapanou et al., 2018), 

obesidad (IMC≥30 kg/m2), tratamiento antiinflamatorio y/o antibiótico en los 3 meses 

previos, embarazo o periodo de lactancia (Garrido et al., 2019). También se 

excluyeron a todos aquellos pacientes que tenían diagnóstico confirmado de AAA y 
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aquellos pacientes que tenían diagnóstico establecido de ENT tales como 

inmunopatologías, hipertensión, dislipidemia, diabetes, entre otros.  

 

3. EVALUACIONES DE LOS PACIENTES 

Los exámenes físicos y las muestras de sangre fueron realizados por personal de 

salud capacitado (Garrido et al., 2019; Jimenez et al., 2022). Se registraron las 

características sociodemográficas y la historia clínica de los pacientes. Se evaluaron 

los factores de riesgo cardiovasculares clásicos como edad, género, nivel 

educacional, presencia actual hábito tabáquico, presión arterial, consumo de 

alcohol, perfil lipídico e IMC. La hipertensión se definió como una presión arterial 

sistólica ≥ 140 mm de Hg o una presión arterial diastólica ≥ 90 mm Hg. La 

dislipidemia se definió como niveles de colesterol total ≥ 200 mg/dL, niveles de 

colesterol de baja densidad (C. LDL) 130 mg/dL, niveles de colesterol de alta 

densidad (C. HDL) <40 mg/dL, niveles de triglicéridos triglicéridos ≥150 mg/dL, o 

una combinación de los mismos (Garrido et al., 2019; Jimenez et al., 2022).  

Las evaluaciones clínicas orales fueron realizadas por un endodoncista y una 

periodoncista calibrados (Garrido et al., 2019; Jiménez et al., 2022) y se realizaron 

radiografías periapicales totales. Se registraron el diagnóstico clínico periapical, el 

índice de dientes cariados/perdidos/obturados (COPD) y los parámetros clínicos 

periodontales del paciente, incluyendo la PS, el NIC y el sangrado al sondaje (SS), 

en 6 puntos por diente, excluyendo los terceros molares, con una sonda periodontal 

calibrada UNC-15 (Hu-Friedy, EE.UU). El diagnóstico periodontal se definió de 

acuerdo con la clasificación ideada por Papapanou y cols., 2018 (Papapanou et al., 

2018). 

Los pacientes afectados por enfermedades periodontales fueron tratados con 

instrucción de higiene oral, destartraje supragingival, destartraje subgingival y/o 

raspado y alisado radicular, de  acuerdo con el diagnóstico (gingivitis o periodontitis 

estado I o II) (Papapanou et al., 2018). Luego, los pacientes fueron reevaluados, de 

2 a 4 semanas posteriores al tratamiento correspondiente, según su diagnóstico 

inicial (gingivitis o periodontitis, respectivamente). Una vez que los pacientes se 
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encontraron sanos periodontalmente, luego de una semana, se le tomaron las 

muestras de sangre correspondientes. 

 

4. DETERMINACIONES SÉRICAS DE hsCRP 

Las muestras de sangre fueron obtenidas mediante venopunción de la vena 

antecubital (BP). Los niveles de hsCRP del paciente (rango = 0,1-15 mg/L), fueron 

evaluados en el Laboratorio Cínico del Hospital de la Universidad de Chile mediante 

el método turbidimétrico.  

 

5. AISLAMIENTO DE ADN Y REACCIÓN DE POLIMERASA EN CADENA 

CUANTITATIVA  

Fracciones de muestras de sangre fueron trasladadas al Laboratorio de Biología 

Periodontal y almacenadas a -80ºC para su posterior procesamiento. El ADN de 

sangre fue extraído mediante el kit de aislamiento DNEasy (QIAGEN Inc., Valencia, 

CA, USA) de acuerdo con las instrucciones del fabricante. La calidad y 

concentración del ADN fue confirmada mediante espectrofotometría (UV-Vis 

NanoDrop® ND-1000, Technomed, Wilmington, DE, USA).   

La determinación de la carga de P. endodontalis, P. gingivalis y de bacterias totales 

en las muestras de sangre de individuos con PA y controles se determinó mediante 

la reacción en cadena de la polimerasa cuantitativa (qPCR) utilizando partidores 

específicos para carga total, P. gingivalis y P. endodontalis, respectivamente (Tabla 

1). El número de copias de ADN de bacterias totales y P. gingivalis se determinó 

mediante la amplificación con partidores específicos dirigidos al gen del ARN 

ribosomal 16S (Orrego-Cardozo et al., 2015). Para la identificación de P. 

endodontalis, se utilizaron partidores específicos dirigidos al gen de la proteína de 

choque térmico 60 (hsp60) (Bordagaray et al., 2021).  

Cada qPCR se realizó con los kits KAPA SYBR ® Fast qPCR (KAPA Biosystems, 

Woburn, MA, EE. UU.). En cada experimento se incluyeron controles positivos 

consistentes en ADN de P. gingivalis ATCC 33277 y P. endodontalis ATCC 35406, 

y control negativo consistente en Buffer TE, sin ADN. Las condiciones de ciclado 



19 
 

consistieron en los siguientes pasos: 95°C por 3 min, 40 ciclos: bacterias totales 

95°C por 15 segundos y 60°C por 1 minuto; P. gingivalis 95°C por 3 segundos y 

58°C por 1 min; P. endodontalis 95°C por 30 segundos y 58°C por 1 min.  

Para cuantificación absoluta de las cargas bacterianas totales y de especies 

individuales se compararon los valores del ciclo umbral (CT) de las muestras de 

prueba con las curvas estándar de números de copias de ADN conocidos de P. 

gingivalis y P. endodontalis. Los límites de detección fueron 102 y 108 números de 

copias de ADN, respectivamente. Las cargas bacterianas se expresaron como 

número de copias del gen hsp60 por μL de ADN aislado para P. endodontalis y 

número de copias del gen 16SrRNA por μL de ADN aislado para P. gingivalis y para 

bacterias totales.  

Tabla 1. Cebadores utilizados para determinar las cargas bacterianas y la 

frecuencia de las bacterias objetivo.  

Bacteria Objetivo Gen Objetivo Primer Anterógrado (5’-3’) Primer Retrógrado (5’-3’) 

Bacterias totales 16S rRNA TCCTACGGGAGGCAGCAGT GGACTACCAGGGTATCTAATCCTGTT 

P. endodontalis hsp60 TATTGACAAGGCTGTGGCTACC TTCTTCGTCCCCATTAGCCGA 

P. gingivalis 16S rRNA AGGCAGCTTGCCATACTGCG ACTGTTAGTAACTACCGATGT 

 

6. MÉTODOS ESTADÍSTICOS 

El análisis de datos se realizó con STATA v12® (Stata-Corp. LP, TX, USA), con un 

nivel de significancia de p < 0,05. Debido a que se trata de un estudio exploratorio, 

se incluyeron 17 controles y 16 pacientes con PA y se determinó el poder post-hoc 

que correspondió a 0.77.  

La distribución de los datos se examinó mediante la prueba de Shapiro-Wilk para 

las variables cuantitativas. Los análisis bivariados de las variables cuantitativas 

entre los grupos PA y control se examinaron mediante la prueba t de Student o las 

pruebas de Mann-Whitney. Las variables dicotómicas fueron analizadas mediante 

test chi-cuadrado. Para determinar la asociación de la carga bacteriana e 

inflamatoria se utilizaron la prueba de Correlación de Spearman. Para evaluar la 

asociación de variables desbalanceadas se realizaron regresiones bivariadas y 

multivariadas.  
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RESULTADOS 

 

CARACTERÍSTICAS DEMOGRÁFICAS Y CLÍNICAS DE LOS GRUPOS DE 

ESTUDIO 

Se incluyeron 16 pacientes con diagnóstico de PA y 17 individuos sanos. En la 

Tabla 2 se observan las características demográficas y clínicas de los grupos de 

estudio.  

No hubo variación estadísticamente significativa entre los grupos de estudio en las 

características demográficas (edad, género, nivel educacional). Se observó una 

aumento estadísticamente significativo en la presencia de hábito tabáquico en los 

pacientes con PA respecto de los pacientes sanos (p=0,02). Con respecto a los 

factores clásicos de riesgo cardiovascular modificables, se observó un aumento 

estadísticamente significativo en  IMC (p=0,03) en pacientes con PA respecto a los 

pacientes sanos, mientras que en los niveles de colesterol de alta densidad (CHDL) 

se observó una disminución estadísticamente significativa en pacientes con PA 

respecto de los pacientes sanos (p=0,04). Así también, los individuos con PA 

presentaron un mayor porcentaje de sangrado al sondaje (0,48%), respecto de los 

individuos sanos (0,32%) (p=0,01).  

Tabla 2. Datos demográficos, clínicos y hábitos de grupos de estudio. p˂0,05. 

Parámetro Control (n=17) PA (n=16) Valor p  

Edad (años (promedio ± DE)) 26,29 ± 6,03 26,75 ± 6,24 0,83 

Femenino (N (%)) 10 (58,82%) 9 (56,25%) 0,88 

Fumadores  (N (%)) 4 (17,65%) 9 (56,25) 0,02 

Alcohol  (mediana; RIC) 0,9; 2,8 2,8; 6,2 0,73 

Nivel educacional  (promedio ± DE) 3,41 ± 0,51 3,25 ± 0,45 0,5 

Diastólica  (mm de Hg (promedio ± DE)) 70,29 ± 10,61 71,63 ± 10,98 0,73 

Sistólica  (mm de Hg (promedio ± DE)) 115,06 ± 12,03 117,19 ±17,34 0,68 

HTA (N (%)) 2 (11,76%) 0 (0%) 0,16 

IMC (kg/m2 (mediana; RIC)) 22,45; 3,23 24,51; 5,32 0,03 

NIC  (mm (mediana; RIC)) 0,33; 0,37 0,24; 0,52 0,96 

Sangrado al sondaje  (mm (promedio ± DE)) 0,32 ± 0,16 0,48 ± 0,19 0,01 

Profundidad al sondaje  (mm (promedio ± DE)) 2,04 ± 0,2 2,15 ± 0,23 0,15 
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COPD  (mediana; RIC) 4; 8 7,5; 8,5 0,05 

Colesterol total  (mg/dl (promedio ± DE)) 184,53 ± 25,35 175,06 ± 33,68 0,37 

Colesterol HDL  (mg/dl (mediana; RIC)) 63; 21 43; 25,5 0,04 

Colesterol LDL  (mg/dl (promedio ± DE)) 99,19 ± 19,97 95,88 ± 28,54 0,71 

Triglicéridos  (mg/dl (mediana; RIC)) 85; 51 122; 77 0,12 

Dislipidemia (N (%)) 5 (29,41%) 10 (62,5%) 0,06 

DE: Desviación Estándar, N: Frecuencia absoluta, %: Frecuencia Relativa, RIC: Recorrido 

intercuartílico, HTA: Hipertensión Arterial, IMC: Índice de Masa Corporal, NIC: Nivel de Inserción 

Clínica, COPD: Dientes con caries/obturados/perdidos, C. HDL: Colesterol de alta densidad, C. LDL: 

Colesterol de baja densidad.  

 

CARGA DE BACTERIAS TOTALES, P. GINGIVALIS Y P. ENDODONTALIS EN 

SANGRE PERIFÉRICA DE LOS GRUPOS DE ESTUDIO 

La carga de bacterias totales, P. endodontalis y P. gingivalis en sangre periférica de 

pacientes con y sin PA se presentan en la Figura 3-5. Con respecto a la carga de 

bacterias totales, se determinó un mayor número de copias del gen 16S ribosomal 

en el grupo control (mediana=221.322,5; RIC=74.532,5), respecto al grupo de 

pacientes con PA (mediana=225.740; RIC=61.379). Sin embargo, no se 

encontraron diferencias estadísticamente significativas entre los grupos de estudio 

(Figura 3).  

Figura 3. Carga de bacterias totales en sangre periférica de individuos 

controles y con PA. La carga de bacterias totales en sangre periférica se determinó 

mediante la amplificación del gen 16S ribosomal y se expresó como el número de 
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copias del gen 16s ribosomal (marcador genético de bacterias totales) por µL de 

ADN aislado de sangre periférica en individuos controles e individuos con PA. 

p=0,48. 

Por su parte, P. gingivalis no se identificó en sangre periférica de en pacientes con 

PA (mediana=10,56; RIC=32,01) o controles (mediana=0; RIC=17,22). Sus niveles 

se encontraron bajo el límite de sensibilidad del ensayo (Figura 4).  

Figura 4. Carga de P. gingivalis en sangre periférica de individuos controles e 

individuos con PA. La carga de P. gingivalis en sangre periférica se determinó 

mediante la amplificación de marcador genético 16S ribosomal y se expresó como 

el número de copias del gen 16s ribosomal (marcador genético de P. gingivalis) por 

µL de ADN aislado de sangre periférica en individuos controles e individuos con PA. 

p=0,48 

Respecto de P. endodontalis se observó un aumento estadísticamente significativo 

del número de copias del gen hsp60 por µL de ADN aislado en sangre de pacientes 

Límite de sensibilidad  
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con PA (mediana=268,37; RIC=105,54) con respecto a controles (mediana=145,67; 

RIC=95,24); p=0,008 (Figura 5).  

Figura 5. Carga de P. endodontalis en sangre periférica de individuos 

controles e individuos con PA. La carga de P. endodontalis en sangre periférica 

se determinó mediante la amplificación del gen hsp60 y se expresó como el número 

de copias del gen hsp60 (marcador genético de P. endodontalis) por µL de ADN 

aislado de sangre periférica en individuos controles e individuos con PA. *p=0,008.  

 

NIVELES DE hsCRP EN SANGRE PERIFÉRICA DE LOS GRUPOS DE ESTUDIO 

Los niveles totales de hsCRP (mg/L) en sangre periférica de pacientes con y sin PA 

se presentan en la Figura 5. Se observó una tendencia al aumento de los niveles 

de hsCRP en sangre periférica de pacientes con PA (mediana=1,04; RIC=3,02) 

respecto a controles (mediana=0,48; RIC=0,6), pero esta diferencia no fue 

estadísticamente significativa (p=0,15).  
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Figura 5.  Niveles de hsCRP de sangre en individuos controles e individuos 

con PA. hsCRP: Proteína C reactiva de alta sensibilidad, PA: Periodontitis Apical. 

p=0,15. 

 

CORRELACIÓN ENTRE CARGA DE BACTERIAS TOTALES, P. GINGIVALIS Y 

P. ENDODONTALIS, Y NIVELES DE HSCRP EN GRUPOS DE ESTUDIO  

No se identificó una correlación entre la carga de bacterias totales y P. endodontalis, 

y los niveles de hsCRP (Tabla 4).  

Tabla 4: Correlación entre carga de bacterias totales y P. endodontalis, y hsCRP. 

Variable Carga bacteriana total Carga de P. endodontalis 

hsCRP (r, p, N) r = -0,18 r = 0,24 

 p = 0,23 p = 0,10 

 N = 33 N = 33 

 

CT: Carga de bacterias totales, Pe: Porphyromonas endodontalis, Pg: Porphyromonas gingivalis, 

hsCRP: Proteína C Reactiva de alta sensibilidad. Valor r: Coeficiente de correlación de Spearman. 
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ANÁLISIS DE COVARIABLES DE ESTUDIO 

Se confirmó la existencia de una asociación entre la carga de P endodontalis y el 

diagnóstico periapical independientemente de otras covariables, las que no se 

asociaron con la carga de la subespecie bacteriana en sangre (IMC: Índice de Masa 

Corporal, COPD: Dientes con caries/obturados/perdidos, C. HDL: Colesterol de alta 

densidad; tabla 3). 

Tabla 3. Asociación entre carga de P. endodontalis en sangre periférica y 

periodontitis apical.  

Variables de exposición Coeficiente ± DE p value 

Diagnóstico de PA 105,9 ± 42,0 0,02 

R2 ajustado 0,14  

 

DE: Desviación Estándar; modelo crudo.  
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DISCUSIÓN 

 

Las patologías endodónticas infecciosas se caracterizan por la proliferación de 

comunidades bacterianas predominantemente anaerobias Gram negativo (Sakko et 

al., 2016), lo que gatilla la respuesta inmune del hospedero y determina la formación 

de la LAOE, siendo ésta el signo patognomónico en PA (Bordagaray et al., 2021; 

Sakko et al., 2016). La proximidad de las LAOE al torrente sanguíneo, sumada a la 

presencia de un proceso inflamatorio persistente, podría favorecer la translocación 

bacteriana hacia tejidos periféricos. Adicionalmente, se ha descrito que la 

translocación bacteriana podría determinar una respuesta inflamatoria sistémica de 

larga duración y baja intensidad, conocida como inflamación sistémica de bajo grado 

(León et al., 2015).  

En el presente estudio se determinó, por primera vez, que la carga de P. 

endodontalis en sangre periférica es mayor en individuos con PA respecto de 

individuos sanos, sin presentar una asociación directa con la carga inflamatoria 

sistémica, determinada por los niveles séricos de hsCRP.  

 

CARGA TOTAL BACTERIANA 

La sangre periférica se consideró un fluido estéril por mucho tiempo . Sin embargo, 

con el advenimiento de las técnicas moleculares se ha demostrado que la sangre 

puede presentar niveles subclínicos de productos bacterianos como el ADN incluso 

en individuos clínicamente sanos (Moriyama et al., 2008). En nuestro estudio, la 

carga total de bacterias en sangre no presentó diferencias significativas entre los 

individuos con PA e individuos sanos.  

Un estudio previo reportó una carga significativamente mayor de bacterias totales 

en células mononucleares de sangre periférica de individuos con PA respecto de 

individuos controles (Bordagaray et al., 2021). Las diferencias en la carga de 

bacterias totales en sangre en comparación con células mononucleares podría 

deberse a procesos de fagocitosis y la contribución de bacterias desde otras 

microbiotas, tales como el tracto gastrointestinal y la piel a sangre periférica (Hahn 
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y Sohnle, 2013; Nikitenko et al., 2011; Vaishnavi, 2013; Wazna y Górski, 2005). En 

otros estudios, se ha determinado que existe un aumento de la carga bacteriana 

total en sangre periférica en pacientes con lesiones o enfermedades asociadas al 

tracto gastrointestinal respecto de pacientes sanos (Nikitenko et al., 2011; Soriano 

y Guarner, 2003; Wazna y Górski, 2005). Sin embargo, también se ha visto que 

existe aumento de la carga bacteriana total en pacientes sanos y sin patologías o 

lesiones, cuando estos son sometidos a un uso prolongado de algunos 

medicamentos, como hormonas y cuando se encuentran bajo periodos de estrés 

prolongado, lo que tiene como consecuencia una disbiosis intestinal, aumentando 

la carga bacteriana total en sangre periférica (Dinakaran et al., 2014; García de 

Lorenzo y Mateos et al., 2007; Hahn y Sohnle, 2013; Nikitenko et al., 2011; Nodarse, 

2000; Soriano y Guarner, 2003; Wang et al., 2021; Wazna y Górski, 2005; Wunsch 

y Lewis, 2015; Zhang et al., 2021). 

Además, se ha comprobado la existencia de translocación bacteriana intestinal a 

sitios extraintestinales, tales como el complejo de linfonodos mesentéricos, hígado, 

bazo y riñones (Berg, 1995; Nikitenko et al., 2011; Soriano y Guarner, 2003; 

Vaishnavi, 2013; Wazna y Górski, 2005). De este modo, la translocación bacteriana 

desde sitios extraorales podría contribuir a la carga de bacterias totales en sangre.  

 

CARGA DE P. GINGIVALIS 

P. gingivalis es un periodontopatógeno que ha demostrado su capacidad de 

diseminación sistémica, detectándose su ADN bacteriano en tejidos patológicos 

lejanos a su hábitat oral. Algunos ejemplos de esto son las placas ateroscleróticas 

en individuos con aterosclerosis y las placas sinoviales de individuos con artritis 

reumatoide (Berthelot y Wendling, 2020; Chhibber et al., 2016; Mikuls et al., 2014; 

Reichert et al., 2013), entre otros.  

En línea con nuestros resultados, P. gingivalis no fue detectada en células 

mononucleares de sangre periférica de individuos con PA (Bordagaray et al., 2021). 

Esto podría deberse a la menor prevalencia de P. gingivalis en las enfermedades 

de origen endodóntico (18,4% a 48%) (Bordagaray et al., 2021; Huang et al., 2005; 

Jiménez et al., 2022; Siqueira et al., 2008; Wang et al., 2010), en comparación con 
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la prevalencia de 78% a 90,5% de P. gingivalis en enfermedades periodontales 

crónicas (Ardila y Guzmán, 2016; Faghri et al., 2007; Ingalagi et al., 2022; Rafiei et 

al., 2018; Scapoli et al., 2015; Suwatanapongched et al., 2010; Wang et al., 2020), 

donde sí se ha descrito la posibilidad de translocación periférica.  

De hecho, en un estudio se vió que P. gingivalis puede encontrarse en células 

mononucleares en pacientes con periodontitis, sin diferencias significativas en la 

supervivencia de P. gingivalis tras distintos tiempos posterior a su infección, sin 

afectar la migración celular (Suwatanapongched et al., 2010). En otro estudio se 

detectó mediante PCR la presencia del gen fimA (gen que codifica la fimbrilina, 

subunidad principal de las fimbrias en P. gingivalis) en aislados de sangre de 

pacientes con periodontitis (Pérez et al., 2009). 

Adicionalmente, P. gingivalis presenta una alta capacidad de invasión de distintas 

células del hospedero (Andonova et al., 2015; Ardila y Lafaurie, 2010; Berthelot y 

Wendling, 2020; Bordagaray et al., 2021; Chhibber et al., 2016; Díaz et al., 2012; 

How et al., 2016; Jiménez et al., 2022; Kitamura et al., 2022; Liljestrand et al., 2016; 

Mikuls et al., 2014; Mulhall et al., 2020; Orrego-Cardozo et al., 2015; Peña et al., 

2012; Piconi et al., 2009; Reichert et al., 2013; Van Winkelhoff et al., 1992), lo que 

podría determinar que sus subproductos, tales como el ADN bacteriano, no se 

encuentren de forma libre en sangre periférica sino que interiorizadas en células del 

hospedero. Así, por ejemplo, existe evidencia de que diferentes cepas de P. 

gingivalis son capaces de invadir células endoteliales umbilicales in vitro (Dorn et 

al., 2000), lo que explicaría, en parte, la asociación entre la enfermedad periodontal 

y las enfermedades cardiovasculares.  

P. gingivalis es uno de los patobiontes periodontales más estudiado y asociado a   

enfermedades periodontales y ENT, como la aterosclerosis, la enfermedad de 

Alzheimer, el cáncer colorrectal, la artritis reumatoide, la diabetes, el cáncer de 

páncreas, entre otras (Dominy et al., 2019; Flak et al., 2022; Giri et al., 2022; Hussain 

et al., 2015; Olsen y Yamazaki, 2019; Perricone et al., 2019). Esto  ha demostrado 

que la translocación de bacterias orales, incluida P. gingivalis, puede alterar el 

equilibrio del microbioma intestinal (Liu et al., 2021; Sohn et al., 2022). 

Adicionalmente, se ha visto que existe contribución de la carga de P. gingivalis a 
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distintos tejidos patológicos mediante translocación intestinal, como también 

contribución por medio del complejo de linfonodos mesentéricos (Berg, 1995; Flak 

et al., 2022; Giri et al., 2022).  

 

CARGA DE P. ENDODONTALIS 

Por su parte, en este estudio se determinó que la carga de P. endodontalis fue 

significativamente mayor en sangre en pacientes con PA respecto a individuos 

sanos. Esto va en línea con estudios realizados anteriormente, en donde se ha 

observado que P. endodontalis se detecta frecuentemente en células 

mononucleares de pacientes con PA e incluso controles. Así también P. 

endodontalis fue detectada en canales endodónticos y lesiones periapicales de 

pacientes con PA (Bordagaray et al., 2021; Jiménez et al., 2022), lo que explicaría 

su aumento en sangre periférica y su potencial de translocación. 

En el presente estudio, P. endodontalis no solo se detectó en sangre periférica de 

pacientes con PA sino también en pacientes sanos. Eso último podría explicarse 

por una combinación de factores. En primer lugar, P. endodontalis puede coexistir 

en varios hábitats orales (sitios subgingivales), así como también en la mucosa oral 

(amígdalas y lengua), donde pueden ser fagocitadas por células mononucleares y 

sus productos de degradación llegar a la circulación general (Lombardo et al., 2012; 

Scapoli et al., 2015). En segundo lugar, P. endodontalis posee capacidad de 

supervivencia dentro de células mononucleares, lo que podría faciliar su 

diseminación mediante éstas (Berthelot y Wendling, 2020; Hazzah et al., 2015; 

Rodríguez et al., 2019). Finalmente, P. endodontalis también puede encontrarse en 

el tracto gastrointestinal, desde donde podría traslocar a la circulación general 

asociada a cambios en la permeabilidad intestinal (Ahn et al., 2013; Lim et al., 2022; 

Pihlstrom et al., 2005).   

En línea con los resultados de este estudio, se determinó que la respuesta sistémica 

de IgG anti-P. endodontalis fue mayor en individuos con PA respecto de individuos 

sanos. En conjunto, en la circulación periférica de pacientes con PA han se 

detectado mayor carga de P. endodontalis como de anticuerpos IgG específicos, los 

que se consideran como un marcador subrogado de la bacteria (Jiménez et al., 
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2022). Además, se detectó P. endodontalis dentro de los canales endodónticos de 

los pacientes con PA, lo que se asoció con un aumento de la endotoxemia (Jiménez 

et al., 2022). Estos antecedentes sostienen que P. endodontalis podría traslocar 

sistémicamente desde el sistema de canales endodónticos y/o las LAOE. 

 

NIVELES DE hsCRP  

La hsCRP es una proteína de fase aguda producida por hepatocitos y células del 

endotelio vascular, y su síntesis es inducida como respuesta al daño tisular por 

infecciones, inflamación o neoplasias. Su expresión está regulada por citoquinas, 

particularmente por la IL-6 y, en menor grado, por IL-1 y TNF-α. Además de sus 

funciones principalmetne pro-inflamatorias, hsCRP es un marcador prototípico de 

inflamación sistémica y de estratificación de riesgo cardiovascular (Amezcua et al., 

2007; Garrido et al., 2019; Jiménez et al., 2022; Vega et al., 2015). 

Si bien se observó una tendencia hacia el aumento de los niveles de hsCRP en 

sangre periférica de pacientes con PA respecto a controles, esta diferencia no fue 

estadísticamente significativa. Se ha reportado recientemente que PA se asocia con 

niveles mayores de hsCRP y otras proteínas proinflamatorias en la circulación en 

comparación con individuos controles (Garrido et al., 2019; Jiménez et al., 2022). 

En soporte de lo anterior, un meta análisis y revisión sistemática reciente reportó 

una asociación entre PA y aumento de los niveles de hsCRP, contribuyendo a la 

inflamación sistémica de bajo grado (Georgiou et al., 2019). Además, existe 

evidencia de que los niveles de hsCRP en sangre periférica se relacionan 

directamente con la severidad de la LAOE, sobre la base del índice periapical (PAI). 

Específicamente, los grados PAI 2 y 3 se relacionaron con mayores niveles de 

hsCRP en sangre respecto de los grados 0 y 1 (Sirin et al., 2019).  

Se ha descrito que niveles de hsCRP > 1 mg/L prepresentan un mayor riesgo 

cardiovascular, actuando como un factor de riesgo no clásico. Según la Asociación 

Americana del Corazón (AHA), los niveles de hsCRP determinan diferentes niveles 

de riesgo cardiovascular; <1 mg/L bajo riesgo, 1-3 riesgo moderado, >3 mg/L riesgo 

alto (Fortmann et al., 2004; Georgiou et al., 2019; Pearson et al., 2003). De hecho, 
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en los rangos de hsCRP entre 1 a 3 mg/L y > 3 mg/L el riesgo cardiovascular 

aumenta hasta 2 a 4 veces más respectivamente, que en un paciente sano con 

rangos menores de 1 mg/L de hsCRP (Amezcua et al., 2007; León et al., 2015; Vega 

et al., 2015). 

En nuestro estudio, los niveles de hsCRP entre PA y controles, los valores de 

hsCRP en PA (mediana=1,0; RIC=3,0) establecen un riesgo cardiovascular 

moderado a diferencia del grupo de controles, donde los niveles de hsCRP 

(mediana=0,5; RIC=0,6) corresponden al riesgo cardiovascular bajo.  

 

ASOCIACION ENTRE hsCRP Y CARGA BACTERIANA SISTÉMICA  

En nuestro estudio los niveles de hsCRP séricos no se asociaron con la carga de 

bacterias totales o de P. endodontalis en sangre. A pesar de que no existen reportes 

similares, otros estudios han relacionado los niveles de hsCRP en sangre con 

presencia y severidad de periodontitis (Chang et al., 2020; Sezgin et al., 2019). 

(Cecoro et al., 2020). En línea, se estableció una relación entre el incremento en los 

niveles de hsCRP séricos y el aumento de la carga de bacterias orales totales en la 

arteria carótida de pacientes con periodontitis crónica (Xiuyun et al., 2017). 

Por otro lado, en un estudio reportó un aumento en los niveles de hsCRP en los 

tejidos periapicales en pacientes con PA (Garrido et al., 2015), mientras que P. 

endodontalis y bacterias totales fueron detectados en una alta frecuencia en 

exudados de canales endodónticos y lesiones periapicales (Bordagaray et al., 

2021).  

En síntesis, las bacterias endodónticas y en particular P. endodontalis y hsCRP se 

detectan en LAOE y sangre periférica de pacientes con PA. Sin embargo, podrían 

representar mecanismos independientes involucrados en PA.  
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CONCLUSIONES 

 

La carga sistémmica de P. endodontalis es mayor en pacientes con PA en 

comparación con pacientes sanos, respaldando su potencial de traslocación a la 

circulación. Ésta no se asoció directamente con la inflamación sistémica de bajo 

grado determinada sobre hsCRP. De este modo, la translocación de bacterias 

orales específicas y la inflamación sistémica de bajo grado podrían representar 

mecanismos independientes que relacionan la PA con el riesgo de enfermedades 

sistémcias no transmisibles. 
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ANEXO 3: FICHA CLÍNICA 

 


