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Interleucina 6 en embarazadas con enfermedad periodontal. Revision de la literatura

Resumen

La enfermedad periodontal es una inflamacidon de los tejidos que rodean el diente, impulsada por
bacterias que generan un dafio irreversible, cuando se establece esta infeccion se produce la
liberacion de varios tipos de citocinas ocasionados por las células que protegen los tejidos orales.
El cual es un proceso fisiolégico normal, ya que el sistema inmune lo utiliza para defenderse,
debido a que estas proteinas proinflamatorias pueden migrar a los tejidos uterinos mediante una
via directa o indirecta, se puede decir que existe un lazo muy significativo y peligroso de la
enfermedad periodontal con el embarazo, generando asi posibles riesgos de parto prematuro.
Materiales y Métodos : Las herramientas y métodos usados para esta revision bibliografica se basd
en la busqueda de articulos con reconocimiento cientifico, los cuales ayudan evidenciar que toda
la informacién planteada en este articulo es actual y totalmente confiable, misma informacion que
fue encontrada en los siguientes buscadores cientificos: Google académico, Scielo, PubMed,
Medline, Scopus, Dialnet, Redalyc, World Wide Science.

Palabras Clave: enfermedad periodontal; embarazo prematuro; citocinas; IL6; inflamacion;

citocinas.

Abstract

Periodontal disease is an inflammation of the tissues that surround the tooth, driven by bacteria that
generate irreversible damage. When this infection is established, various types of cytokines are
released, caused by cells that protect oral tissues. Which is a normal physiological process, since
the immune system uses it to defend itself, because these proinflammatory proteins can migrate to
the uterine tissues through a direct or indirect route, it can be said that there is a very significant
and dangerous link of the periodontal disease with pregnancy, thus generating possible risks of
premature birth.

Materials and Methods: The tools and methods used for this bibliographical review were based on
the search for articles with scientific recognition, which help to show that all the information
presented in this article is current and totally reliable, the same information that was found in the
following Scientific search engines: Google Scholar, Scielo, PubMed, Medline, Scopus, Dialnet,
Redalyc, World Wide Science.

Keywords: periodontal disease; early pregnancy; cytokines; IL6; inflammation; cytokines.
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Resumo

A doenca periodontal é uma inflamagdo dos tecidos que envolvem o dente, impulsionada por
bactérias que geram danos irreversiveis.Quando esta infeccdo se estabelece, varios tipos de
citocinas sdo liberadas, causadas por celulas que protegem os tecidos bucais. Que € um processo
fisioldgico normal, ja que o sistema imunoldgico o utiliza para se defender, pois essas proteinas
pré-inflamatdrias podem migrar para os tecidos uterinos por via direta ou indireta, pode-se dizer
que existe uma ligagdo muito significativa e perigosa da doenca periodontal doenga com a gravidez,
gerando assim possiveis riscos de parto prematuro.

Materiais e Métodos: As ferramentas e métodos utilizados para esta revisdo bibliografica foram
baseados na busca de artigos com reconhecimento cientifico, que ajudem a mostrar que todas as
informac0es apresentadas neste artigo sdo atuais e totalmente confiaveis, as mesmas informacoes
que foram encontradas no seguintes motores de busca cientifica: Google Scholar, Scielo, PubMed,
Medline, Scopus, Dialnet, Redalyc, World Wide Science.

Palavras-chave: Doenca periodontal; gravidez precoce; citocinas; IL6; inflamacgéo; citocinas.

Introduccién

La enfermedad periodontal se ha convertido en un tema de absoluto valor para la salud oral
mundial, debido a que es uno de los principales factores causantes de la pérdida dental, el origen
de esta alteracion se genera por una concentracion alta de microorganismos que forman un nicho
vital en determinados espacios orales, los cuales sirven para su crecimiento y proliferacion,
ocasionando asi la destruccion de los tejidos de soporte dental (Cuya Garcia et al.2019).

Las principales bacterias causantes de dicha enfermedad son la A. actinomycetemcomitans, P.
gingivalis, T. denticola, T. forsythia, es importante mencionar que todas estas bacterias estan
presentes en el biofilm oral de la mayoria de personas, pero del huésped depende el crecimiento y
desarrollo de estos patégenos (Hurtado Camarena et al.2016). En Latinoamérica segin un estudio
efectuado sefiala que la periodontitis leve fue una de las enfermedades orales encontradas con
mayor porcentaje en la poblacion (Viera-sirit. 2020).

Es importante mencionar que la enfermedad periodontal no se muestra de manera directa, puesto
que se origina por un factor preestablecido, conocido como gingivitis, la cual afecta
aproximadamente al 5 % y al 70% de la poblacién mundial (Pardo Romero & Hernandez. 2018),
mientras que la EP propiamente dicha afecta al 30% (Cruz Romero et al. 2022). Las personas que
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tienen mayor riesgo a desarrollar EP son aquellas que tienen enfermedades cardiovasculares,
respiratorias, diabetes, asi mismo influyen factores como la edad y los malos habitos (Tamayo et
al. 2019), sin embargo uno de los grupos de mayor delicadeza que presenta un alto grado de
susceptibilidad a tener periodontitis son las mujeres gestantes debido a los cambios hormonales
producidos (Hernandez Gudifio M. 2020).

La inflamacion periodontal inicia con una biopelicula de origen bacteriano, que puede ocasionar
sangrado gingival, movimiento dental y falta de funcion masticatoria. A nivel clinico se va a
observar la pérdida de insercion, aumento de la profundidad del sondaje y radiograficamente la
pérdida de hueso alveolar (Indndi et al. 2020).

Durante el transcurso de la infeccion se producen mediadores quimicos inflamatorios, los cuales
son parte de este proceso natural que el organismo desempefia para protegerse, enviando leucocitos
e interleucinas como la IL6 (Interleucina 6), IL-1B (Interleucina 1 beta), TNF-a (Factor de necrosis
tumoral alfa), IFN-y (Interferon gamma), TGF (Factor de crecimiento transformante), mediante la
interleucina 6 se produce una importante transicion de fase aguda a cronica, esta cumple varias
funciones en el organismo, entre ellas se destaca la que realiza en combinacién con otras
interleucinas (Kaur et al. 2020). A su vez, se relaciona a la IL6 con la Osteoclastogénesis, lo cual
es proceso que integra 24 genes que mediante los ejes RANK, RANK L, OPG influyen
directamente en la resorcion 6sea (Despaigne D. A. N. 2019), y con el desplazo de las células
inflamatorias (Bohdrquez Dinorath. 2017).

Las células que estan relacionadas con la produccidn de la IL6 son los fibroblastos, queratinocitos,
celulas T, células B y células dendriticas ; esta proteina tambiéen sirve como anti inflamador y pro
inflamador, mantiene el orden de los linfocitos cuando existe un proceso infeccioso; articulos
cientificos sefialan lo esencial que es esta proteina para el funcionamiento inmunoldgico del
organismo, ya que ayuda a establecer la reaccion de las células T y la remodelacion de los tejidos
que han sido afectados (Velazquez-Salinas et al.2019). Es importante recalcar que tanto las
citocinas como quimiocinas generadas son producidas en el tejido periodontal por lo tanto pueden
detectarse facilmente en el fluido crevicular (Amanda F. Stadler. 2016).

La primera investigacion realizada en torno a este tema fue dada a conocer en 1996 por Offenbacher
desde entonces se cree que los cambios hormonales producidos en el embarazo son la llave directa
para entender esta correlacion (Namrata S Jajoo a. 2018).Las principales hormonas relacionadas a

la enfermedad periodontal son los estrogenos y la progesterona, porque causan alteracion en la
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produccion de citocinas y antioxidantes, lo cual contribuye a la inflamacién gingival (Silveyra et
al. 2022), incluso tambiéen existe una hormona conocida como relaxina que tiene la capacidad de
generar movilidad dentaria (Rivera lugo. 2022).

Durante afios se creia que durante el embarazo la madre estaba libre de bacterias, sin embargo
mediante muestras clinicas se encontrd que también en un embarazo normal la gestante puede tener
su propia microbiota, inclusive se pudo obtener muestras de liquido amniotico en donde se encontro
a la Fusobacterium nucleatum, siendo uno de los principales microorganismos causantes de la
enfermedad periodontal (Britos Maria Rosenda. 2022).

Debido a estas sustancias pro inflamatorias generadas durante la enfermedad periodontal, se puede
determinar que este factor podria ser uno de los causantes del parto prematuro, dado que la
respuesta inmune puede provocar que las membranas se rompan prematuramente, esto no se habia
tomado en cuenta tiempo atras, puesto que principalmente se pensaba que el feto podria tener una
alta capacidad inmunitaria (1za Aquieta & Bustillos Solérzanoz. 2022). Ademas muestras clinicas
sefialan que la IL1-B fue encontrada como una de las principales citocinas inflamatorias presentes
durante partos prematuros (Kayar et al. 2019).

Esta constante interrelacion inmunitaria generada por sustancias inflamatorias proteinicas con
capacidad antimicrobiana aumenta la posibilidad de una posible labor de parto prematuro (Villalon
et al. 2021). A este tipo de parto se lo define como el alumbramiento antes de las 37 de semanas,
siendo asi uno de las principales causantes de mortalidad. La OMS indica que en el mundo existen
alrededor de 15 millones de partos prematuros cada afio (1za Aquieta & Bustillos Sol6rzano. 2022).
Este proceso fue mencionado por Gomes R. en el afio de 1998, que lo describia como sindrome de
respuesta inflamatoria fetal, sefialando que se generaba por exposicion a microorganismos, el cual
comenzaba por la sustitucion de la flora normal del cuello uterino con los patégenos, una vez
afectada los productos y microorganismos llegan al feto por medio del liquido amniético, dando
como resultado una posible respuesta inmune innata (Molina Giraldo et al. 2022).

Entonces toda esta evidencia cientifica nos permite determinar que efectivamente las gestantes
que padecen de enfermedad periodontal, son mas propensas a la labor de parto antes de las 37
semanas 0 a un aborto espontaneo, debido al foco infeccioso que produce la liberacion de
inflamadores sistémicos , los cuales también pueden ingresar a los tejidos uterinos, generando asi

contracciones que conducen a la ruptura temprana de las membranas (Latorre Uriza C. 2018).
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Metodologia

Las herramientas y métodos usados para esta revision bibliografica se basé en la busqueda de
articulos con reconocimiento cientifico, los cuales ayudan evidenciar que toda la informacion
planteada en este articulo es actual y totalmente confiable, misma informacion que fue encontrada
en los siguientes buscadores cientificos: Google académico, Scielo, PubMed, Medline, Scopus,
Dialnet, Redalyc, World Wide Science.

Las palabras clave usadas para realizar esta busqueda fueron: (enfermedad periodontal); (embarazo
prematuro); (citocinas); (IL6); (inflamacion); (citocinas)

Se recolecto un total de 32 articulos de los cuales 17 son revisiones bibliograficas, 11 articulos
originales, 1 revision sistematica, 1 metaanalisis, 1 estudio transversal, 1 estudio piloto, en todos

los idiomas. De los cuales no se excluyé a ningun articulo.

Discusion

En el afio 2012, la Federacién Europea de Periodoncia propuso dos vias en las que se encontrd
relacion del embarazo con la presencia de la interleucina 6, concluyendo asi que la primera via se
origina de manera directa en donde los microorganismos cruzan la pared placentaria, afirmando
que se podia encontrar bacterias de la enfermedad periodontal en los tejidos de la placenta (Namrata
S. Jajoo a. 2018).

Por otro lado, Blanc afirma que es natural encontrar algunos organismos orales en la placenta, sin
embargo, sefiala que los niveles bacterianos van a depender totalmente de como esté el periodonto
de la madre, estableciendo la via indirecta que se basa en mediadores inflamatorios producidos en
la cavidad oral los mismo que pasan mediante el sistema circulatorio a la placenta (Namrata S.
Jajoo a. 2018).

Bobetsis propone que la forma en que la interleucina IL6 y otros mediadores se infiltran en los
tejidos placentarios es mediante los niveles altos de hormonas femeninas, provocando que a nivel
vascular los tejidos sean mas filtrables, asi mismo afiadiendo a esto el sangrado gingival debido a
la enfermedad ya establecida, generando asi el paso de bacterias periodontales a la circulacion,
también asocio a la treponema Denticola, Flusobacterium nucleatum con el desarrollo de
preeclampsia y nacimientos prematuros (Bobetsis et al. 2020).

Figuero en cambio propuso que la via directa consiste en una trasmision hematogena, la cual es la

forma en que bacterias y otros componentes inflamatorios como la interleucina 1, prostaglandinas,
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interleucina 6, factores de necrosis tumoral se trasmitian a los componentes del feto (Figuero et al.
2020).

Un estudio realizado en Colombia en el afio 2018, con el objetivo de identificar la relacion que
tiene la enfermedad periodontal con el embarazo con respecto a las citocinas presentes, destacé un
analisis de 46 pacientes gestantes de las cuales el 50% de estas presentaba periodontitis con
caracteristicas cronicas, cuando se realizé la cuantificacion de citocinas se demostré que las
mujeres que tenian mayor riesgo de parto prematuro presentaban un alto nivel de citocinas a
diferencia de aquellas que no presentaban ningln riesgo de parto, los valores encontrados para la
interleucina 6 fueron elevados en comparacion a otras interleucinas (Escobar Arregoces et al.
2018).

Por otro lado Offenbacher S, indica segun sus investigaciones que la enfermedad periodontal
produce citocinas proinflamatorias, los cuales por medio de la diseminacion hematdgena tienen la
capacidad de llegar a los tejidos uterinos, provocando que se dé una posible labor de parto
prematuro (Barroso et al. 2022).

Corbella mediante un metaanalisis indica que la enfermedad periodontal y sus componentes
inflamatorios, representan una via peligrosa que va a conducir a problemas durante el embarazo,
en lo cual se analizo a aproximadamente a 17,053 gestantes en 22 estudios diferentes confirmando
asi que esta enfermedad representa un factor de riesgo para que se origine un parto prematuro y
recién nacidos con bajo peso al nacer (Corbella et al. 2016).

Milan Terzic indica que las infecciones periodontales y los mediadores inflamatorios producidos
establecen la elaboracion de endotoxinas que junto a las citocinas entre ellas la IL6, alteran la
matriz y dafian asi la funcionalidad del miometrio, dando lugar a que aumente los movimientos
uterinos, sefialando asi que puede ser el culpable del 40% de casos de parto prematuro (Terzic et
al. 2021).

Ahmed Y. Gama menciona que las pacientes embarazadas que tienen enfermedad periodontal
tienen un aumento marcado de mediadores inflamatorios como la IL6, TFN-a, los cuales mediante
el fluido crevicular ingresan al torrente sanguineo, generando de esta manera la aceleracién de la
maduracion cervical, dando asi origen a las contracciones y posibles riesgos de parto prematuro
(Gamal et al. 2017).
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Perunovic en un estudio transversal el cual incluyo a 120 mujeres gestantes, sefialo la relacion de
los niveles de citocinas con el parto prematuro, en lo cual se mostraba un aumento significativo de
la IL6 en gestantes con este tipo de parto (Perunovic et al. 2015).

Francisco Mesa en 2015 analizo las citocinas mediante pruebas ELISA, en el cual 64 mujeres
gestantes tuvieron una labor de parto normal, mientras que 67 gestantes con parto menor a 37
semanas, en las cuales se encontr6 que habian tres citocinas pro inflamatorias activas, la IL-1p- IL-
6- IL-8 (Francisco Mesa. 2016).

Reyna en un estudio realizado en Pert obtuvo muestras de 613 embarazadas, de las cuales 52
pacientes tuvieron una labor de parto prematuro, mientras que 561 realizaron su labor de parto
normal, verificaron la presencia de la interleucina 6 por medio de muestras cérvico-vaginales,
dando como resultado que efectivamente las pacientes con parto prematuro tuvieron
concentraciones mas altas de esta interleucina en comparacion al grupo termino, de esta manera se
concluyé que efectivamente la interleucina 6 tiene una gran relacioén con el parto pre término.
(E.Reyna villasmil. 2016).

Catalina Latorre mediante un estudio piloto realizado en Bogota establece gran similitud en
comparacion a otros autores, en lo cual se afirmo que las gestantes con enfermedad periodontal y
con riesgo de parto prematuro tienen una gran cantidad de interleucinas activas entre ellas a la IL6
(Latorre Uriza C. 2018).

Conclusion

Las citocinas son células o proteinas proinflamatorias generadas por las células inmunitarias del
cuerpo, causadas por el contacto con un determinado antigeno, lo cual es un proceso vital que el
organismo utiliza para su proteccion y remodelacion, sin embargo estas proteinas presentan un gran
riesgo en las gestantes, ya que pueden migrar a través de diferentes vias a los tejidos adyacentes al
Utero materno generando asi una posible ruptura de las membranas debido a los productos
inflamatorios, dando como resultado un parto prematuro, en muchos de los casos puede ser la
consecuencia de la muerta fetal o incluso de la madre.

Asi mediante esta revision bibliografica podemos confirmar que la enfermedad periodontal no
controlada puede ser peligrosa para la gestante, por tal motivo es importante intentar tener control

de la salud oral de las mujeres embarazadas para evitar complicaciones y consecuencias fatales.
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